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malignité), 284. 
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Fagarasanu (I.), 268. 
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FELTERM.AN (J.-E.), 56. 

Fieux (J.). — Malformations 
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l’enfant, 169. 

Fièvre rhumatismale, 282. 

Figarella (J.), 281. 

Fïlliol (E.), Bliah (?). — 
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Flippin (H.-F.), 266, 

Polllcülinlque (Hormonothé¬ 
rapie), 7. 

Folliculinisme (HypeT-), 335. 

Fractures articulaires (Trai¬ 
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bilisation active), 40. 

Fribourg-Blanc (A.), 39. 

Froment (P.), 24. 

Gangrène pulmonaire des dia¬ 
bétiques, 284. 

Gastrectomies (Ulcères pep- 
tiques après), 40. 

Gernez-(E.), 39. 

Gestation (Appendicite ai¬ 
guë et), 136. 

Gilbrin (E.), 326. 

Glandes salivaires (Tumeurs 
mixtes), 165. 

Gliomes du chiasma, 130. 

Glucides, 253. 
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Gonococcie (Complications 
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pophyse), 6. 

Grégoire, 308. 
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L’obésitè. 

Le problème entre tous délicat de l’étiologie 
et de la pathogénie de l’obésité continue, .en 
raison de sa complexité, à susciter de nombreux 
travaux. 

Les progrès réalisés dans la connaissance des 
différents métabolismes et des sécrétions hormo¬ 
nales n’ont pas permis jusqu’ici de sensation¬ 
nelles acquisitions ni dans le domaine du méca¬ 
nisme intime des troubles qui conditionnent le 
syndrome, ni dans celui de son traitement. I,’un 
de nous, dans de multiples publications, parues 
dans ces quinze dernières années, a montré la 
diversité des perturbations métaboliques et le 
polymorphisme des facteurs ou conditions endo¬ 
gènes ou exogènes qui interviennent dans la 
genèse de l’obésité, qu’elle frappe l’adulte ou 
l’enfant. Notre conception première ne s’est 
guère modifiée, et nous continuons à enseigner 
que, si les sanctions thérapeutiques en matière 
d’obésité doivent être guidées par des règles 
précises, celles-ci ne peuvent être appliquées avec 
succès qu’en fonction des données tirées de l’étude 
approfondie de chaque cas clinique. Il n’existe 
pas, autrement dit, un traitement de l’obésité, 
mais un traitement des obèses. 

Dans tme étude récente à propos du méca¬ 
nisme de l’obésité, Adalar de Beznak (i) admet 
que le processus physiologique qui aboutit à 
l’obésité réside dans une « altération du méca¬ 
nisme cliimique qui règle le poids du corps et la 
composition chimique des tissus ». Selon cet 
auteur, le système régulateur qu’il invoque comme 
étant à la base de sa conception peut être déréglé 
par une affection du système nerveux, en parti¬ 
culier par des lésions du diencéphale dans la 

(i) Adatar de Beznak, Nouvelles recherches expéri¬ 
mentales sur l’obésité [Presse médicale, 25 juin 1938, 
p. 996).. 
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région de l’hypothalamus, par des affections des 
glandes endocrines, par l’altération secondaire 
des cellules auxquelles est dévolu le rôle 
d’emmagasiner les graisses. Il conçoit de la même 
manière le-niécanisme de l’obésité due à la sura¬ 
limentation, qui tend à briser la résistance du 
système régulateur. Pour si séduisante que pa¬ 
raisse une telle conception, sa réalité ne semble 
pas évidente. Malgré les nombreux travaux que 
cite Adalar de Beznak dans son texte, la preuvedu 
systèmerégulateurqu’üsitue à la base même de sa 
théorie reste à faire presque entièrement. 

W. Liberson (2), dans un ouvrage qu’ü intitule 
Obésité et Métabolisme, analyse les modifications 
du métabolisme de base chez les obèses. Son 
expérience est riche de 688 cas d’obésité fémi¬ 
nine qu’ü a étudiés en tenant compte de l’indice 
d’obésité établi par l’im de nous et Plantefol. 
L’auteur croit être en mesure d’affirmer que le 
métabolisme de base présente, chez les sujets qu’il 
a observés, la même moyenne et les mêmes 
écarts individuels que chez les individus nor¬ 
maux quel que soit l’indice d’obésité. Il admet 
que le métaboHsme de base se modifie avec 
l’âge, mais que sa valeur est indépendante dé la 
température ambiante. Selon lui, les courbes de 
fréquence du métabolisme de base concernant 
les femmes obèses et les femmes à gabarit normal 
sont absolument comparables. Il conclut que le 
métaboUsme de base ne peut être réellement 
modifié que par des affections dont le diagnostic 
est habituellement facile, et non par des troubles 
endrocriniens légers. 

Obésité et métabolisme glucidique. — Les rap¬ 
ports qui unissent l’obésité et le diabète sont 
encore dh'^ersement conçus et interprétés par les 
auteurs. H.-R. Rony (3) rappeUe que la grande 
fréquence de l’obésité chez les diabétiques a 
permis à certains de supposer qu’ü existe des 
liens étroits entre les deux affections. Suivant 
une opinion assez répandue, l’obésité engendre¬ 
rait une manière de prédisposition au diabète, et, 
si eUe s’accompagne d’ime diminution de la 
tolérance aux sucres, eüe réalise un état de 
« prédiabète ». Rony n’admet pas cette concep¬ 
tion. 

Ayant étudié et observé pendant un à neuf 
ans 20 cas d’obésité avec diminution du coefficient 
d’assimüation hydrocarbonée,* ü ne constata 
jamais de transformation en diabète vrai. Il 
en déduit que la faible tolérance aux sucres de 
certains obèses ne diffère pas du même trouble 
métabohque observé dans d’autres circonstances. 

Le cœtir et la circulation des obèses. — 

(2) w. Liberson, Cons. nat. des Arts et Métiers, 

Paris 1937. • 

(3) H.-R. RONY, Endocrinology, n” 2, 1937- 

N» 26. 
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Hochrein (i) schématise comme suit les prin¬ 
cipaux facteurs qui modifient le système circu¬ 
latoire des obèses : a. l'adipose abdominale, en 
raison de l’ascension diaphragmatique qu’eUa 
conditionne, provoque la déviation et la torsion 
de l’axe du cœur ; b. la surcharge graisseuse, par 
la gêne de la circulation périphérique qu’elle 
entraîne ; c Vaugmentation du volume et du poids, . 
du fait qu’elle accroît les besoins circulatoires. 

L’auteur insiste encore sür l’absence habituelle 
d’hypertrophie cardiaque chez les obèses, dont le 
myocarde, par contre, est fréquemment altéré. 
Ainsi la défaillance cardiaque est donc facilitée 
en raison du surcroît d’effort réclamé à ce cœur 
déjà altéré et gêné dans soir fonctionnement. Il 
schématise en deux phases évolutives l’asys- 
toUe des obèses. Une première période caracté¬ 
risée par de l’hypotension, à laquelle succèdent 
après quarante ans de l’hy^pertensioii artérielle et 
les manifestations habituelles de l’asystolie. 

Pierry, Cordier, Phiselme et MUe Nuiry (2) 
admettent, à la suite des recherches qu’ils ont' 
faites, que chez l’obèse non hypertendu le débit 
cardiaque litre-minute augmente de telle sorte 
que le rapport débit cardiaque-surface corporelle 
reste normal malgré l’augmentation assez impor¬ 
tante de la surface corporelle des obèses. 

L. Gaillard (3) insiste sur l’intérêt primordial 
que présente l’étude des troubles cardio-vascu¬ 
laires chez les obèses. Il souligne un certain 
nombre de faits cliniques, de même qile des 
déductions pratiques dans le choix de la médi¬ 
cation antipléthorique et tonicardiaque. 

Obésité et traumatisme. — Justin-L. Greene (4) 
rapporte 8 observations d’obésité post-trau¬ 
matique et ' admet la possibilité de l’étiologie 
traumatique du syndrome adiposô-génital de 
Babinski-Frœlich. Dans un cas où la vérification 
anatomique put être pratiquée, et dans lequel 
le traumatisme consistait en une lésion de la 
tige de l’hypophyse par baUe, l’auteur constata 
d’importantes lésions de sclérose du lobe posté¬ 
rieur de l’hypophyse. 

Yves K^ermorgant (5) pubhe l’observation 
d’un syndrome adiposo-génital apparu chez une 
jeune fille à la suite d’une fracture du crâne 

(i) Hochrein, Münch. Med. Woch., iS septembre 
1936, P- 1548. 

(4) PIERRY, Cordier, Enselme et M"» Nuiry, 
Recherches sur les échanges respiratoires et le débit 
cardiaque. Le cœur des obèses [Soc. med, de Lyon, 23 mai 
1937)- 

(3) L. G.4II,l.4Sd, Le cœur des obèses [Paru médical, 
19 novembre 1938, p. 322). 

(4) J.-L. Greene, Soc. de méd. légale de France, 14 fé¬ 
vrier 193S. 

(5) Y. Kermorgant, Un cas d’obésité^d’oiigine trau¬ 
matique {Soc, de méd, légale de France, 17 avril 1937). 
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résultant d’un choc céphalique violent dans un 
accident d’automobile. 

Le syndrome adiposo-génital et l’obésité infan¬ 
tile. — Cette curieuse maladie, décrite par Ba¬ 
binski en 1900, puis par Frœlich en 1901, con¬ 
tinue d’intéresser les auteurs à cause de l’im¬ 
précision qui entoure aujourd’hui encore son 
mécanisme, de l’incertitude de son traitement et 
de son pronostic. 

L. Cornil (6), lui consacre une monographie 
dans laquelle il croit devoir signaler que les 
auteurs n’ont pas encore suffisamment insisté 
sur la différence qu’il faut à son avis étabUr 
« entre le syndrome adiposo-génital classique 
correspondant à une altération lésionnelle du 
système diencéphalique et hypoph3-saire, et les 
dystrophies adiposo-génitales de croissance dans 
lesquelles le trouble fonctionnel fondamental 
semble être le retarddedéveloppementdesorganes 
génitaux conditionné parfois à des causes méca¬ 
niques (cryptorchidie) ». 

I/auteur passe en revue les différentes étio¬ 
logies du syndrome et en fait l’étude chnique, 
biologique et anatomo-pathogénique. C’est à ce 
dernier chapitre de son article que L. Comil 
consacre son principal effort. Il admet, avec la 
majorité des auteurs d’ailleurs, que l’adiposité 
du symdrome semble due surtout au trouble 
hypophj'saire capable d’entraîner à la fois la 
perturbation du métabolisme des graisses et la 
dystrophie des organes génitaux. Mais c’est à la 
lésion du tuber néanmoins qu’il attribue le rôle 
principal dans la création du .syndrome génital. 

Les avis sont d’ailleurs très partagés quant au 
rôle exact des altérations hypophj’^sahes dans les 
obésités de la puberté. 

P. Rohmer et Mue Yomig (7), se basant sur 
l’étude de 27 cas d'obésité pubertaire, nient 
l’existence de rapports entre l’hypofonctionne- 
ment hypophysaire et l’obésité de la puberté. 

Marquézy (8) admet que, chez les obèses h3po- 
tliyroïdiehs, il peut exister de l'hyperpituita- 
risnle et chez les obèses simples les attributs 
habituels d’un fonctionnement h3pophysahe 
notinal. Il étaye son opinion par les dosages 
effectués pat Aron dans les urines des 10 malades 
qu’il a observés. 

E. Ivesné (9) distingue, du point de vue clini¬ 
que, trois types d’obésité pubertaire : i» un 
symdrome adiposo-génital vrai ; 2“ tme obésité 
avec hypothyroïdie ; 3“ une obésité prépuber- 

(6) L. Cornil, La dystrophie adiposo-génitale {Le 
Monde médical, 15 septembre 1938, p. 72g). 

( 7 ) P. ROHMER et YouNG, Fonctions de l’anté¬ 
hypophyse et de la thyroïde dans l’obésité de la puberté 
(Soc. de péd., 6 juUlet 1937). 

(8) M.arquézY) Soc. de pédiatrie, ^ juillet 1937. 

(9) E. Lusné, Soc. de pédiatrie, 6 juillet 1937. 
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taire qui représente la variété la plus fréquente, 
et qui guérit spontanément avec le régime au 
moment de la poussée pubertaire. 

Bize (i) classe les obésités pubertaires en obé¬ 
sité pubertaire simple, obésité avec modifica¬ 
tions de l’appareil génital, obésité avec hirsu¬ 
tisme se rapprochant du syndrome de Cushmg. 

P. Giraud (2) soutient que de nombreux syn¬ 
dromes d'obésités infantües reconnaissent une 
origine diencéphaUque même lorsqu’elles ne 
s’accompagnent pas d’hypogénitahsnie. De telles 
obésités pourraient, pour cet auteur, se manifester 
dès la naissance. 

D’hérédo-syphilis, les traumatismes obstétri¬ 
caux seraient habituellement à l’origine des alté¬ 
rations diencéphaliques. Des thérapeutiques endo¬ 
criniennes et surtout l’opothérapie thyroï¬ 
dienne seraient inefficaces. 

Selon Nobêcourt (3), qui l’envisage dans un 
article dont le fond repose sur l’étude d’une série 
d’observations de jeunes enfants des deux sexes 
au voisinage de la puberté, l’évolution des phéno¬ 
mènes pubertaires ne diffère guère chez les 
enfants obèses et chez les enfants qui ne sont pas 
frappés d’adiposité. 

Son opinion, dit-il, à ce propos, n’a p)as varié 
depuis 1931, quand, avec un deses collaborateurs, 
il écrivait : « D’obésité et l’insuffisance sexuelle 
peuvent être intriquées, elles ne sont pas subor¬ 
données: » 

C’est à ce point de vue que se rallie aussi son 
élève Briskas (4). 

P. Hesme et J. Hirtz (5) ont publié les obser¬ 
vations de 4 enfants atteints d’un syndrome 
adiposo-génital associé à une dégénérescence 
rétinienne (maladie de Daurence-Bardet-Bieldt). 

Ils rappellent, dans leur publication, les signes 
cardinaux du S3mdrome : obésité monstrueuse du 
t)q)e cérébral, hypoplasie génitale, lésions mar¬ 
quées de dégénérescence rétinienne. Chez leurs 
malades, il existait des troubles de la série hypo¬ 
physaire et infundibulo-tubérienne, qui sont 
d’ailleurs habituellement notés dans cette mala¬ 
die. Ils admettent qu’il s’agit de malformations 
congénitales qui héréditairement se transmettent 
suivant le mode mendéUen récessif. Ils souli¬ 
gnent enfin l’améhoration remarquable obtenue 
dans mi de leurs cas grâce à l’opothérapie anté- 
hyiJophysaire. 

(1) BlzE, Soc. de j>édiàlHe, Ci juillet 19.37. 

(2) P. OiKAUD, Soc. méd. de Marseille, 26 mai 1937. 

{3) P. Nobêcourt, Obésité et puberté, Presse médi¬ 
cale, 23 mars 1938. p. 449). 

(4) S.-B. Briskas, I,es obésités de l’enfant [Progrès 
médical, 16 janvier 1937). 

(5) P. Hesme et G. Hirtz (Bordeaux), Maladie de 
I.aurence-Bardet-Bieldt {/«' Congrès de la Soc. franç. 
d’ofhtalm.; 1937). 


Les obésités localisées. — Depuis que Cushing 
a isolé son syndrome, les cas publiés deviennent 
de plus en plus nombreux. 

Au stade sémiologique et clinique de la 
maladie nouvelle a succédé celui de son étude 
liistologique, d'ailleurs magistralement précisé 
par Cushing dès ses premières pubUcations. 
I/obésité, qui constitue un des prmeipaux attri¬ 
buts cliniques du S3mdrome, est habituellement 
rattachée à un trouble du métabolisme des 
graisses en rapport avec les altérations anté¬ 
hypophysaires sous la dépendance de l’adénoilie 
basophile. 

E. Apfelbaum et S. Chodkowska (6), étudiant 
en détaü un cas de maladie de Cushing qu’ils 
ont observé, admettent que l’adiposité, coinme 
l’insuffisance de la production des prolans, relève 
d’une perturbation hypophyso-sürrénaUenne. 

David-H. Kling (7) a analysé 112 observations 
de malades affectés d’adipose douloureuse juxta- 
articulaire. Il fait, à propos de son étude, les 
remarques suivantes : 

Il s’agit le plus souvent de femmes aux envi¬ 
rons de la ménopause. 1/articulation intéressée 
est habituellement le genou (95 p. 100 des cas). 
D’atteinte est, en règle, bilatérale. I.,e Cou-de-pied 
et le coude sont les deux autres articulations 
frappées par la maladie. Il y a, en général, 
coexistence d’ostéo-arthrite de l’article touché 
par l’adipose. 

Des signes fonctionnels consistent en doüleurs 
péri-articulaires, iriipressiôn de faiblesse des 
jointures malades. Associés à ces troubles arti¬ 
culaires, l’auteur a noté la fréquence de la coexis¬ 
tence d’un état variqueux des jambes, du pied 
plat, de la cyanose périphérique, d’hypertension 
artérielle. 

D’étiologie du s)mdrome est eticore mal élu¬ 
cidée. D.-H. Kling a noté la fréquence dahs les 
antécédents d’opérations pour appendicite, cholé¬ 
cystite et surtout de la castration. Ailleurs il a 
retrouvé des stigmates nets d’hypofonctionne- 
mént glandulaire, surtout des ovaires, de la thy¬ 
roïde et de l’hypophyse. 

I.e métabohsme basal est diminué de 33 p. 100 
en moyenne de sa valeur normale. D’auteur 
croit qu’il existe des rapports mtimes entre cette- 
affection et là maladie de Dercum, dont elle peut 
constituer un mode de début. Il souUgiie enfin 
les résultats décevants des traitements médicaux 
physiothérapiques et chirurgicaux. Dans un Cas 
seulement l’interVentioU sanglante fut suivie 
d’une amélioration appréciable. 

(6) E. Apfelbaum et S. Chobkow.ska, Polke Arch. 
Med.Wew, 25 mars 1938, p. 1549. 

(7) Dav.-M.'Ki.ino, Archives of Surgery^ 4 avril i937i 
P- 599.- 
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J. Decourt (i) a relaté l’observation d’une jeune 
fille de vingt-deux ans chez laquelle ü constata 
rin syndrome basedowien et un état lipodystro- • 
phique caractérisé par l’adiposité très accentuée 
de la moitié inférieure du corps contrastant avec 
la maigreur de la moitié supérieure. 

L’auteur croit interpréter ce cas comme étant 
im argument en faveur de la conception qui tend 
à attribuer aux glandes à sécrétion interne des 
rapports généraux avec les centres neuro-végé¬ 
tatifs des segments correspondants du corps. 

Touraine (2) rapporte un cas de syndrome 
adiposo-génital associé à une maladie de ReckfingT 
hausen (neurofibromatose). 

Le traitement de l’obésité. — De nombreuses 
publications ont traité, comme chaque année, de 
ce chapitre important de l'obésité. Barder {3), Cor- 
son (4), Goldenberg (5) lui consacrent leur thèse 
de doctorat. Savy (6) en fait une étude schéma¬ 
tique. Bell, dans sa thèse, G. Bouchet (7) 
insistent sur les bienfaits du traitement dinitré 
que, pom: notre part, nous estimons dangereux. 
Hochrein (8), Adalar de Beznak (9), en font la 
conclusion de leur publication. Selon ce dernier, 
on ajoutera, aux régimes pauvres en graisse, aux 
exercices physiques et à la médication opothéra¬ 
pique si elle est de mise, la cure d’alhnents riches 
en vitamines A, D, E, qui sont Uposolubles. 

Pierry, Enselme et Matlfieu (lo) admettent que : 

IO La cure de Brides-Salins ramène la tension 
artérielle dans les limites physiologiques ; 

2° Cette action thérapeutique s'exerce vis-à- 
vis de toutes les modaUtés pathologiques de la 
tension artérielle ; 

3“ Ils invoquent deux mécanismes essentiels : 

a. Action métaboUque supprimant les carac¬ 
tères chimiques communs aux diathèses hyper¬ 
tensive et d’obésité (action surtout due à l’inges¬ 
tion de l’eau de Brides-Hybord) ; 

b. Une action de rééducation vago-sympathique 
due surtout aux bains carbogazeux de Salins- 
Moutiers. 

M. Sendraü (ii), s’inspirant des travaux de 
M. Redish (Prague), a traité 5 enfants atteints 

(i) J. DECOURT, Maladie de Basedow avec troubles 
ovariens et lipodystrophie (Soc. méd. des hôp. de Paris, 

'12 novembre 1937). 

{2) Touraine, Soc. franç. de demi., 193S. 

(3) Barder, Thèse de Paris, 1937. 

(4) CORSON, Thèse de Paris, 1938. 

. (5) Goldenberg, Thèse de Paris, 1938. 

(6) Savy, Presse médicale, 23 uovembrè'1938, p. 1789' 

(7) Bouchet, Gaz. des hôp., 27 avril 1938, p. 545. 

(8) BCochrein, Loc. cil. 

(9) Adalar de Beznax, Loc. cit. 

(10) Pierry, Enselme et Mathieu, Soc. d'hydrol. et 
de climat: méd. de Paris, 7 mars 1938. 

(ii) m; Sendrail, Hormonothérapie hypophysaire 
dans les syndromes adiposo-génltaux masculins (Soc. de 
méd., de chir. et de pharm. de Toulouse, juillet 1937)- 
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de syndrome adiposo-génital par des injections 
d’une hormone gonadotrope sérique. Il a obtenu 
un échec, trcis succès partiels, et tm succès très 
net. Il en profite pour admettre que certains 
syndromes de Babinsld-FrœUch peuvent être 
considérés comme l’expression clinique d’une 
carence primitive en gonado-stimuhne. Une telle 
conception ne peut être acceptée sans d’expresses 
réserves en raison de l’hnprécision relative qui 
entoure encore le mécanismè intime de l’hormono¬ 
thérapie génitale et des multiples facteurs neuro¬ 
endocriniens qu’eUe semble soUiciter. 

La maigreur. 

La connaissance du syndrome de Simmonds 
(1914) a éclairé d’un jour nouveau le chapitre 
étiologique de nombreux cas de maigreur dont la 
nature demeurait autrefois souvent mystérieuse. 

De nombreux travaux ont été consacrés dans 
ces dernières années, tant en France qu’à l’étran¬ 
ger, à l’étude du syndrome de Simmonds. L. de 
Gennes, en 1936, à propos d’une observation 
qu’üput longuement et minutieusement analyser, 
en fit une étude remarquablè dans une série de 
pubhcations. Son élève Paingault (12) réunit, dans 
sa thèse inaugurale, à une description clinique 
complète du s}mdrome, quelques données étiologi¬ 
ques et thérapeutiques. Il envisage, en le traitant 
à fond, le problème des rapports de la maladie 
de Simmonds et de l’anorexie mentale. 

L. Comil {13) dans une étude critique des deux 
syndromesliés aux altérations des éléments baso¬ 
philes de l'hypophyse : maladie de Cushing et 
syndrome de Simmonds, essaye'de les opposer au 
double point de vue chnique et anatomo-histolo¬ 
gique, la pléthore hyperglycémiante de l’adénome 
basophile d'un côté, la cachexie hypoglycémiante 
de l’aplasie des cellules basophiles de l’autre. 
L’auteur, en admettant entre autres arguments 
l’association possible de lésions de l’hypotha¬ 
lamus dans les deux syndromes, tempère à bon 
escient la rigueur de son schéma. 

De Martel et Guillaume (14) rapportent l’obser¬ 
vation d’un enfant de treize ans atteint d'un syn¬ 
drome de Simmonds appam après une phase de 
diabète insipide transitoire. La cachexie avait, 
trois années durant, résisté aux thérapeutiques 
médicaleshabitueUes. L’intervention chirurgicale, 
décidée sur les données de l’examen radiologique, 
permit l’ablation d’un pseudo-kyste hypophy¬ 
saire cholestéatomateux. I/acte opératoire fut 

(12) Paingault, Thèse de Paris, 1937. 

(13) E. CORNIL, Les régulations hormonales (i volume, 
Baillière, 1937). 

(14) De Martel et Guillaume, Soc. de tfeur., mars 
1938. 
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bien supporté malgré le mauvais état général 
de l’enfant, et le syndrome de Simmonds en fut 
considérablement amélioré. 

De Martel, Dhermitte, Guillaume et Ajurria- 
guerra (i) ont, depuis, publié une nouvelle 
observation de cachexie h3rpophysaire. 

Stévenin et Gaube (2), envisageant les rapports 
qui unissent la maladie de Simmonds et l’anorexie 
mentale, font remarquer que, dans ces dernières 
années, on a tenté d’intégrer l’anorexie mentale 
dans le cadre de la maladie de Simmonds et de la 
considérer comme appartenant à des formes 
frustes dudit syndrome. Ils n’admettent pas 
cette opinion. Ils montrent que la cachexie de 
Simmonds est une affection rare, et que bien des 
faits cliniques qu’on lui attribue actuellement ne 
relèvent pas d’une origine hypophysaire. D’ail¬ 
leurs, si des troubles endocriniens sont fréquents 
dans l’anorexie mentale, le test hypophysaire 
d’Aron montre habituellement que l’hypophyse 
est en hyperfonctionnement et non en hypo¬ 
fonctionnement. 

Pour ces auteurs, la distinction entre les deux 
affections est capitale du point de vue thérapeu¬ 
tique, donc pronostique. Nécessité d’agür par 
l’opothérapie hypophysaire en cas de màladie de 
Simmonds, par l’isolement, la réahmentation pro¬ 
gressive et la médication des troubles dyspep¬ 
tiques en cas d’anorexie mentale. D’qpothé- 
rapie (ovarienne) ne comporte pas une indication 
d’urgence. Mieux vaut attendre la reprise du 
poids avant de la mettre en œuvre. 

Comby (3), Mollaret et Pérou (4), dans des pu- 
bhcations récentes, émettent dans l’ensemble des 
opinions identiques à celles de Stévenin et Gaube. 

Le traitement de la maigreur. — Dans une 
monographie récente que l’un de nous (5) a 
consacrée à la thérapeutique de la maigreur chez 
l’adulte, nous avons distingué trois grandes classes 
de maigreur. 

1° La maigreur par insuffisance d’apport, dans 
laquelle il n’existe à la base du syndrome aucun 
trouble métabolique ; quand celui-ci apparaît, il 
relève habituellement d’une diététique mal com¬ 
prise et trop prolongée. 

2° La maigreur due à un excès de destruction 
ou à un trouble dans la fixation. Elle s’oppose au 
type précédent, car à la base du S3mdrome il 
existe des troubles pathologiques qu’ü faut pré- 

(1) De Martel, Dhermitte, Gue-laume et Ajurria- 
GUERRA, Soc. de neur., 7 juillet 1938'. 

(2) Stévenin et Gaube, Maladie de Simmonds et 
anorexie mentale (Monde médical, 15 avril 1938). 

(3) Comby, Maladie de Simmonds et anorexie men¬ 
tale (Arch. de méd. enf., octobre 1938). 

(4) P. Mollaret et N. Péron, Anorexie mentale 
grave (Soc. méd. des hôp. de Paris, 12 décembre 1938). 

(5) F. Rathery, Thérapeutique de la maigreur (i vol., 
J.-B. BaiUière et Fils, Paris, 1938). 


ciser pour instituer une thérapeutique rationnelle 

3“ La maigreur essentielle, dans laquelle l’état 
de cachexie plus ou moins prononcé n’est condi¬ 
tionné par aucun trouble pathologique. 

Le traitement qu’ü convient d’appUquer à 
chaque cas particuUer le sera en fonction du type 
auquel ü appartient, et après avoir bien défini, 
bien précisé s’il s’agit d’ime maigreur s’intégrant 
dans le deuxième groupe, par exemple la maladie 
organique, le trouble métabohque qui la condi¬ 
tionne entièrement ou partiellement. C’est dans 
le but d’expUquer le mécanisme des maigreurs 
par insuffisance d’apport que nous avons exposé 
en détail l’étude du jeûne et des perturbations 
qu’il entraîne, de même que celle de la suraU- 
mentation et de la réahmentation. Pour les 
mêmes raisons, nous avons distingué, dans l’ana¬ 
lyse des facteurs responsables, l’inanition (ah- 
mentation quantitativement insuffisante) de la 
carence (ahmentation quahtativement insuffi¬ 
sante). 

Dans le même esprit d’analyse des processus 
intimes des mahcences, nous avons envisagé, 
dans l’étude des maigremrs dues à un excès de 
destruction ou à un trouble métabohque, les 
différents agents d’amaigrissement ; infections, 
intoxications, maladies organiques des princi¬ 
paux viscères et leurs principaux méfaits, dont la 
connaissance guide les indications thérapeu¬ 
tiques. 

C’est mimi de ces données que nous avons 
exposé les directives générales dont on doit 
s’inspirer pour traiter la maigreur. 

Deux buts doivent être visés : 

1° Diminuer les dépenses ; 

2“ Favoriser les recettes. 

Pour cela, on conseülera ; 

Le repos physiologique bien compris ; 

Une diététique rationnehement dosée et équi- 
hbrée ; 

Des médicaments : opothérapie hormonale, 
vitamines, métaux bu métaUoïdes en préparations 
pharmaceutiques (arsenic, fer, phosphore). 

La cure hydrominérale (Porges-les-Eaux, Néris, 
La Bourboule, Bussang, Pougues, Divonne), 
suivant le type de mahcence et les affections 
organiques qu’aura précisées l'exploration 
clinique ; 

La psychothérapie enfin, dont on ne doit pas 
méconnaître les heureux effets. 

H. Roger, J. Paülas et J. Vague (6) rappor¬ 
tent un cas de maigrem: à instahation rapide 
(perte du tiers de son poids) qui, grâce à des injec¬ 
tions d’extrait d’anté-h3qpophyse, engraissa de 
30 à 40 kilogrammes en deux mois. 

De pareils résidtats ont été signalés par de 

(6) H. Roger, J. Paillas et J. Vague, Soc. de méd. de 
Marseille, 26 mai 1937- 
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nombreux auteurs non seulement clans les 
cachexies de vSimmonds, mais dans la maigreur 
du type Bickel (i), à lacj[uelle les auteurs assi¬ 
milent le cas qu'ils ont étudié. 

Dans l’étude qu’ils ont consacrée à l’influence 
des sels de testostérone sur le développement et 
la croissance, D. I.esné, C. Launay et R. Rogé (2) 
signalent les résultats très nets qu'ils ont obtenus 
chez les enfants affectés de syndrome adiposo- 
géuital. Dans tous les cas. ils ont constaté la 
disparition de la graisse manmiaire, l’efface¬ 
ment et l’amaigrissement des hanches, la dispa¬ 
rition de l’adipose sus-pubienne et sous-ombili¬ 
cale, l’amaigrissement du visage. 

Physiopathologie expérimentale. 

Hypophyse et hypothalamus. 

Les relations qui uni.sseiit l’hypopln-se et 
l’hypothalamus sont depuis longtemps admises. 
Il reste à préciser le comment de leurs rapjiorts et 
le rôle exact dévolu à chacun dans les différentes 
sécrétions hormonales et les divers métabohsmes. 

Dans son remarquable rapport des Journées 
médicales de Paris 1937, Cl. Vincent (3), envi¬ 
sage le problème, mais il n’apporte aucun argu¬ 
ment décisif permettant d’affirmer sans ai^pel 
l’activité honnonale de l’hypothalamus sans le 
Concours de l’hypophyse. Oliviera et. J.-B. de 
Silva (4) admettent que, du point de vue mor¬ 
phologique, le diencéphale est une glande à 
sécrétion interne : la « neuro-hémocrinie », qui 
interviendrait dans le mahitieii des équilibres 
humoraux. T,es capülaires reçoivent directement 
des neurones les produits de l’élaboration glan¬ 
dulaire mérocrine. 

De ses expériences sur le poisson, P. P'io- 
rentin (5) conclut à la participation active de 
l’hypophyse à certains phénomènes physiolo¬ 
giques dont le point de départ doit être situé 
dans les noyaux végétatifs du diencéphale. 

Lascano-Gonzalez (6) a constaté qu’une brû¬ 
lure' ou une simple piqûre du lobus immdibulatis 
détermine ime zone de sphacèle au centre 
du lobe principal de l’hypophyse, alors que les 
parties neurale et intermédiaire sont respectées. 

(1) Bickel, La maigreur d’origine hypophysaire 
(Gaz. méd. de France, 15 juin 1934) ; L’insuffisance anté¬ 
hypophysaire (Presse médicale, 25 juiilet 1936). 

(2) E. Lesné, C. Launay et R. Rogé, Les régulations 
hormonales (i vol., Baillière, Paris, 1938J. 

(3) Cl. Vincent, Les Régulations hormonales, Loc. cit. 

(4) Oliviera et J.-B. de Silva, C. R. Soc bioL, 
t. exx, 72, 1935). 

(5) V- Florentin, Bull. Soc. des sciences de Nancy, 
Voy. série 233, 238, 1936. 

(6) Lascano-Gonzalez, C. R. Soc. biol., t. CXX, 723, 
1935- 
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Houssay, Biasotti et Sammartino (7) ont noté 
chez le crapaud que des lésions du lobus infun- 
dibularis entraînent un arrêt circulatoire dans le 
lobe principal de l’hypophyse. Il se produit 
ensuite une hihibitionde l’action diabétogènedece 
lobe qui peut durer jusqu’à sept seniaüies, alors 
que la glande est déjà régénérée. Ils en déduisent 
que le lobe principal de l’hypophyse contient la 
substance diabétogène, mais ne la sécrète pas. 

Rous.sy et Moshiger (S) admettent que, par 
le mécanisme neuro-hormonal, l’hypophyse peut 
influencer ses propres centre excito-sécrétoires, 
les centres neuro-végétatifs supérieurs de l’hypo¬ 
thalamus antérieur et postérieur, les centres 
neuro-végétatifs du thalamus, les formations 
extrapyramidales du subthalamus et Jieut-étre 
aussi les formations l'égétatives de la zone pro- 
olfactivc. 

R. Cohn, Thérèse Imiitainç et I’. (Irognot (9) 
pensent que l’hypophyse reçoit une douille inner¬ 
vation hypothalamique et sympathique, mais 
ils ne peuvent préciser si reiisemble de la glande 
est pénétré à la fois et partout par les deux contin¬ 
gents nerveux. I,es auteurs se sont attachés à 
l’étude de l’influence des deux hinervations sur 
la structure des cellules glandulaires de l’hypo¬ 
physe. Les résultats de leurs investigations 
semblent, pour l’instant, d’une réelle difficulté 
d'interprétation. 

Hypophyse et métabolisme des graisses. — 
Dans leur mémoire des Journées niédicales de 
Paris 1937, B.-A. Ilou.ssay et A. Bia.sotti (lo) 
signalent que rinsuffisance hypophysaire pro- 
didt chez quelques e.spèces de l’adiposité. Mais 
ils soulignent la tendance remarquable à l’adi¬ 
posité de certains animaux à tuber lésé. T,e rat 
hypophysoprive ne devient pas adipeux, alors 
que le rat à tuber lésé devient monstrueusement 
obèse. 

Ailleurs, surtoùt chez l'homme et chez le rat, 
l’insuffisance h3q)ophysaire entraîne une cachexie 
marquée. 

Chaikoff, Gibbs, Holtom et Reichert (11), 
étudiant le métabolisme lipidique du chien 
hypophysectomisé et du chien hypophysectomisé 
et dépancréaté, ont constaté chez ii chiens sur 
16 dépancréatés un taux normal dans le 
sang des acides gras totaux, phosphoUpides et 

(7) B.-A. Houssay, Biasotti et Sammartino, 
C. R. Soc. biol., CXX, 725, 1936. 

(8) Roussy et Mosinger, C. R. Soc. biol., t. CXXH, 
643, 1936. 

(9) R. Colin, Th. Fontaine et P. Grognot, C. R. 
Ass. anat., XXXII, 88-91, 1927. 

(10) B.-A. Houssay et Biasotti, Les Régulations 
hormonales, Loc. cit. 

(11) Chaikoff, Gibbs, Holtom et Reichert, Amer. 
J. Phisiol., CXVI, 543. I93’6. 
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cholestérine libre et estérifiée ; chez quelques 
autres, une augmentation du taux des lipides du 
sang, Chez les chiens hypophysectomisés, un 
taux inchangé des lipides du foie. L’hypophy- 
sectouiie totale n’empêche pas l’accumulation 
rapide de grandes quantités de lipides dans le 
foie après pancréatectomie. 

Anselmino et Hoffmann (i) décrivent une tech¬ 
nique avec laquelle ils ont isolé et extrait l’hor¬ 
mone du métabolisme des graisses de la glande 
h3q)ophysaire. elle-même, du sang et de l’urine. 

C.-H. Best et J. Campbell (2) étudiant l’effet 
des extraits anté-hypophysaires sur les grais¬ 
ses "hépatiques de divers animaux, constatent 
que, chez les animaux soumis au jeûne, 
les extraits anté-hypophysaires entraînent une 
augmentation beaucoup plus grande des graisses 
hépatiques chez les cobayes et les souris que 
chez les rats. I,e jeûne seul produit une augmen¬ 
tation marquée des graisses hépatiques chez les 
cobayes et chez les souris, et plus marquée chez 
les souris que chez les cobayes. Par contre, les 
courtes périodes de jeûne diminuent le taux des 
graises hépatiques du rat. Les graisses qui s’accu¬ 
mulent dans le foie du rat soumis au jeûne- 
disparaissent rapidement après la suppression 
des injections. Malgré la continuation des injec¬ 
tions quotidiennes anté-hypophysaires aux rats 
et aux cobayes soumis au jeûne, une diminution 
du taux'des graisses hépatiques se produit au 
bout de quelques jours. Iv’augmentation du taux 
des graisses hépatiques s’accompagne d’une aug¬ 
mentation des graisses rénales. Chez les rats sou¬ 
mis au jeûne et chez les cobayes alimentés, 
l’extrait hypophysaire détermine une dhninution 
des graisses du corps. Cet extrait produit une 
augmentation du poids du foie qui est due prin¬ 
cipalement au dépôt de graisses et d’eau, ü y a 
aussi une légère augmentation du taux des solides. 

J. Benoît {3) admet que le fonctioimenient thj’^- 
roïdien entrave l’engraissement du foie ; la sécré¬ 
tion pré-hypophysaire, au contraire, le favorise. 

Anselmino, Hoffmann et Rhoden (4) considè¬ 
rent que le foie des rats mâles normaux contient 
de 6 à 8p. 100 de son poids sec de matières grasses; 
si l’on injecte aux animaux trois fois l’extrait 
aqueux de 200 milligrammes de poudre sèche 
d’anté-hypophysede bœuf, on observe, au bout 
de quatre jours, que la teneur en graisse du foie 
varie de 9,5 à 10,5 p. 100. Elle a augmenté en 
moyenne de 50 p. 100. L’hormone responsable 

(1) Anselmino et Hoffmann, Extraction de l’hor¬ 
mone du métabolisme des graisses du lobe antérieur de 
l’hypophyse {Endokrinologie, XVII, p. 167-170, 1936), 

(2) C.-H. Best et J. Campbell, /. 0/ Phys., XCH 
p. 91, 1938. 

(3) J. Benoit, cm. Ac. des sciences, CCIII, 468, 1936. 

(4) ANSELmNO, Hoffmann et Rhoden, Pflilger^ 
Archiv., CCXXXVH, 515. 19,16. 


de cet enrichissement en graisse du foie ne dia¬ 
lyse pas à pH 5,5, mais dialyse à pH 9,4. 

Ainsi donc, le rôle deH’anté-hypophyse sur le 
métasiolme blipitique ne semble pas douteux ; 
mais le mécanisme hormonal de son intervention, 
reste encore entouré malgré les importantes 
acquisitions de ces dernières années, d’une grande 
imprécision. 


HORMONOTHÉRAPIE 

FOLLICULINIQUE 

MM. P. MOCQUOT, R. MORICARD, 
et Mlle F. SAULNIER 

L’injection de benzoate d’œstradiol permet 
de provoquer artificiellement le développe¬ 
ment du tra'ctus génital de la femme. Nous 
étudierons successivement les bases pliy^siolo- 
giques, posologiques et cliniques de cette hor¬ 
monothérapie. 

I. Bases biologiques expérimentales. — 

Les travaux d’AUen et Doisy ont montré que 
chez la souris, pendant la période du rut, le 
vagin est revêtu par un épithélium pavi- 
menteux stratifié. Dans le frottis vaginal on 
trouve à l’état pur des cellules kératinisées. 

Si l’on castre l’animal, le tractus génital 
régresse, le vagin s’atrophie et l’examen du 
frottis vaginal montre de façon constante la 
présence de polynucléaires, de cellules épi¬ 
théliales et du mucus. 

Si l’on injecte du liquide folliculaire ou ses 
extraits lipo'idiques à une souris castrée, on 
provoque le développement des cornes utérines 
et la kératinisation du vagin. Le frottis vaginal 
contient à nouveau des cellules kératinisées. 

On a ainsi apporté la preuve de l’existence 
d’une hormone ovarienne. Le simple examen- 
du frottis vaginal renseigne exactement sur 
l’état du tractus génital et apporte une mesure 
quantitative de l’action hormonale. 

On a pu suivre ainsi la concentration des 
extraits et entreprendre leur purification, mais 
ces recherches furent particulièrement com¬ 
plexes. 

Lœwe en 1926, Aschheim et Zondek en 1927 
ont découvert la présence dans les urines de 
Substances œstrogènes. L’extraction de ces 
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substances cestrogènes à partir de Turine est 
beaucoup plus simple qu’à partir de l’ovaire. 

Simultanément, aux ÿ,tats-Unis Doisy, puis 
Butenandt en Allemagne ont cristallisé la 
folliculine ou œstrone. 

A la suite des recherches de Rosenheim, de 
Bernai, il devenait évident que cette nouvelle 
substance possédait un noyau phénantré- 
nique ; elle se trouvait appartenir au choles¬ 
térol donc elle dérivait par l’amputation de sa 
chaîne latérale et la déshydrogénation du 
cycle I. 

D’autres substances œstrogènes se trou¬ 
vaient dans l’urine, en particulier l’hydrate de 
folliculine isolé par Marrian. 

En 1934, Doisy démontrait que la substance 
présente dans l’ovaire est l’œstradiol, qui est 
l’alcool secondaire correspondant à la cétone 
qui est l’œstrone. Ce détail est d’un intérêt 
considérable. C’est en effet sous cette forme 
que l’hormone est sécrétée par l’ovaire. 

Schwenk, après toute une série de travaux, 
a mis en évidence un point très important : 
la combinaison de l’œstradiol avec l’acide 
benzoïque permet d’obtenir un corps ; le ben- 
zoate d’œstradiol, dont l’action est plus pro¬ 
longée que celle de l’œstrone pu de l’œstradiol. 

Des recherches récentes, faites par Miescher, 
ont montré que le dipropionate d’œstradiol 
possède une aotion encore plus prolongée que le 
benzoate d’œstradiol. 

Des travaux réalisés en Angleterre depuis 
1933 avaient permis de créer des corps chi¬ 
miques synthétiques ayant la structure phé- 
nantrénique et possédant une fonction œstro¬ 
gène, et dont la structure était voisine de celle 
de l’œstrone. Dodds fut amené à rechercher .si 
d’autres substances n’auraient pas cette pro¬ 
priété œstrogène. C’est ainsi que le diphényl 
a cette propriété. Da synthèse récente du dié- 
thylstilbœstrol a permis d’obtenir un corps 
qui, par voie buccale, est plus actif que la 
■folliculine elle-même. 

D’autres substances sont en cours d’étude et 
posséderaient des propriétés œstrogènes en¬ 
core plus remarquables. 

Ainsi se trouvent réunis toute une série de 
corps : l’œstrone, l’œstradiol, le benzoate 
d’œstradiol, le diéthylstilbœstrol, possédant 
tous une activité œstrogène. Avant d’en étudier 
les applications thérapeutiques, nous verrons 
rapidement leur action pharmacodynamique 
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sur la kératinisation vaginale en fonction du 
poids d’hormone injectée. 

L’injection de quelques millièmes de milli¬ 
gramme d’œstrone (C^^H^^O-) à une souris 
castrée provoque dans les quarante-huit heures 
qui suivent la kératinisation vaginale. 

Mais cette action n’est pas uniquement loca¬ 
lisée au tractus génital ; si en particulier les 
doses injectées sont un peu plus fortes, on 
obtient un effet de développement mammaire 
facile à déterminer chez la femelle de cobaye. 

Mais l’œstrone a d’autres actions physiolo¬ 
giques. Si l’on castre une poule, son plumage 
se modifie et prend l’aspect du plumage d’un 
coq : l’aspect morphologique extérieur devient 
celui du mâle avec une seule différence : la 
crête est atrophiée. 

Si à cette poule castrée on injecte de la folli¬ 
culine, l’aspect du plumage se modifie à nou¬ 
veau et redevient celui du plumage de poule. 
Par conséquent, l’œstrone n’agit pas seule¬ 
ment sur le tractus génital et la glande mam¬ 
maire, mais aussi sur le développement des 
phanères. 

La castration entraîne d’importantes modi¬ 
fications au niveau de l’anté-hypophyse. 

Normalement on y distingue deux sortes de 
cellules : les unes chromophobes, les autres 
chromophiles, qui se subdivisent en basophiles 
et acidophiles. 

Après castration, les cellules anté-hypophy- 
saires augmentent de diamètre, leur noyau 
devient excentrique, l’appareil de Golgi se 
déplace et devient excentrique, la cellule est 
distendue par la colloïde dont la réaction est 
généralement légèrement basophile. 

Si l’on injecte de la folliculine à cet animal 
castré, on entraîne une prolifération intense 
des cellules anté-hypophysaires. Leur aspect 
va se modifier, le protoplasme redevient gra¬ 
nuleux, le noyau et l’appareil de Golgi rede¬ 
viennent centraux. 

I,e fait fondamental prouvé par cette expé¬ 
rience est que le tissu anté-hypophysaire peut 
être modifié par l’action de l’œstrone, ceci 
vraisemblablement par un mécanisme ner¬ 
veux. Dans cet ordre d’idées, on sait que l’œs- 
trone peut agir sur l’état trophique du sys¬ 
tème sympathique juxta-utérin (Blotevogel). 

L’ensemble des actions de la folliculine est 
donc très vaste, et ceci entraîne ries consé¬ 
quences thérapeutiques étendues. 
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La posologie de cette substance est condi¬ 
tionnée par plusieurs facteurs. 

Si l’on prend pour test la production de la 
kératinisation vaginale, il faudra déterminer 
successivement : 

1° La dose d’hormone qui provoque l’effet 
de kératinisation vaginale ; 

2° La durée de la kératinisation ; 

3° Les conditions d’administration de l’hor¬ 
mone (voie sous-cutanée ou voie buccale). 

Environ un ganima d’œstrone provoque 
chez la souris la kératinisation vaginale, mais 
cette dose n’entraîne pas un développement 
complet de l’utérus analogue à celui que l’on 
observe au moment de l’œstrus. Pour obtenir 
cet effet, il faut utiliser des doses de l’ordre de 
200 Y d’hormone (Parker). 

L’.effet limite (kératinisation vaginale), s’il 
suffit à caractériser l’action de l’hormone, ne 
mesure pas la dose nécessaire au développe¬ 
ment de l’appareil génital. 

La dose d’œstradiol nécessaire pour obtenir 
la kératinisation vaginale est beaucoup plus 
faible que celle d'œstrone. Cette substance 
représente le corps naturel le plus actif de la 
série des folliculines. 

Si l'on ’utihse le benzoate d’œstradiol, l’ac¬ 
tion provoquée avec une même dose d’hormone 
de quelques y n’est plus un effet d’œstrus tran¬ 
sitoire comme celui provoqué par l’œstrone, 
mais cet effet persiste plusieurs jours. Cette 
notion est capitale. 

Caridroit, étudiant l’action de ces substances 
sur le plumage des oiseaux, a pu constater 
qu’une injection d’un milligramme de benzoate 
d’œstradiol reste active sur le plumage pen¬ 
dant tine durée qui dépasse plusieurs semaines. 

I,e dipropionate d’œstradiol semble avoir 
une action encore plus prolongée puisque ce 
corps maintient l’œsfrus non plus quelques 
jours, mais jusqu’à un mois pour une seule dose 
hormonale. Si ceci oblige à certaines réserves 
dans son utilisation thérapeutique, dans cer¬ 
taines circonstances on doit pouvoir diminuer 
considérablement le nombre des injections. 

CEstrone, benzoate d’œ.stradiol, dipropio¬ 
nate d’œstradiol sont des substances qui, polir 
une même dose, ont une activité de plus en plus 
prolongée. 

La comparaison des actions obtenues par 
administration de ces trois hormones par voie 
sous-cutanée ou par voie buccale a montré (]ue 


c’est la voie sous-cutanée qui donne le maxi¬ 
mum d’activité. De cette constatation découle 
une conséquence thérapeutique importante qui 
est le rejet de la voie buccale. 

Le diéthylstilbœstrol et les substances voi¬ 
sines ont à ce point de vue un grand intérêt, 
ces substances sont plus actives par la voie 
buccale qu’elles ne le sont pas voie sous-cuta¬ 
née. Le mode d’action de ces produits est en¬ 
core à l’étude : l’explication du pouvoir œstro¬ 
gène de ces substances, très éloignées des hor¬ 
mones naturelles, tient peut-être au fait que la 
folliculine et le diéthylstilbœstrol sont liés l’un 
et l’autre à des molécules protéiques qui sont 
le support de l’activité physiologique. 

Pratiquement le diéthylstilbœstrol est plus 
actif par voie buccale que la folliculine, et par 
conséquent semble être d’un emploi plus facile. 
Mais, alors que l’œstrone est dépourvue de 
toute toxicité, le diéthylstilbœstrol est toxic^e 
à doses faibles. Nous avons constaté que quel¬ 
ques milligramines de cette substance entraî¬ 
nent chez la femme des troubles importants. 
Ceci oblige à faire de grandes réserves quant à 
son utilisation pratique. 

L’hormone folliculaire qui a été la plus em¬ 
ployée est le benzoate d’œstradiol, nous en 
étudierons les principales applications! 

Cette étude thérapeutique conduit à men¬ 
tionner pour la rejeter la notion d’unité phy¬ 
siologique. 

S’ü est possible, par rapport à un même test, 
de mesurer quantitativement l’activité des 
folliculines, ces critères ne peuvent pas ser¬ 
vir à comparer entre elles des hormones ayant 
des actions physiologiques différentes. 

II. Posologie humaine. — Pour apporter 
une base posologique rationnelle, il suffit 
de provoquer, chez la femme ovariectomisée, 
le développement utérin et la réapparition, de 
la menstruation. 

On sait que l’ovariectomie bilatérale entraîne 
une régression de l’utérus avec atrophie de la 
muqueuse utérine et suppression de la mens¬ 
truation. Certains auteurs, en particulier 
Constantini, à Alger, prétendent que la mens¬ 
truation peut persister après ovariectomie 
double. Si on pratique une ovariectomie pour 
salpingite, par exemple, il peut rester un résidu 
de tissu ovarien minime à partir duquel l’ovaire 
se régénère et redevient fonctionnel. En réa- 
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lité, la menstruation réapparaît si l’ovariec¬ 
tomie a été incomplète. 

Il faut insister sur la transformation de la 
muqueuse utérine après castration. 

Il existe chez la femme un cycle de la mu- 
queu.se utérine déterminé par le cycle ovarien, 
le développement folliculaire suivi de la for¬ 
mation de corps’jaunes. Il y a d’abord proli¬ 
fération, puis apparition de signes d’activité 
sécrétoire et modification du tissu conjonctif, 
ce qui se traduit par la formation d’épines 
conjonctives qui déforment la paroi des 
tubes glaudulaire.s. 

Chez la femme ovariectomisée, la muqueuse 
est atrophique, ,1e chorion n’est plus œdéma¬ 
teux, il paraît plus cellulaire, les tubes glan¬ 
dulaires sont atrophiés, il n’y a plus de proli¬ 
fération. 

La régression de l’appareil génital est d’ail¬ 
leurs globale et porte également sur le vagin 
qui s’atrophie, ce qui peut s’accompagner de 
dyspareunie. Il y a également plus tardive¬ 
ment une atrophie vulvaire qui est-surtout 
marquée sur les petites lèvres. 

La régression mammaire est plus difficile à 
mettre en évidence, car le développement de 
cette glande ne dépend pas uniquement du 
facteur folliculinique. 

Nous avons montré que l’injection de 30 mil¬ 
ligrammes de 'benzoate d'œstradiol, injectés 
à raison de deux fois 5 milligrammes par se¬ 
maine, provoquent le développement de la 
muqueuse qui correspond à la période d’acti¬ 
vité du follicule ovarien. La muqueuse, qui 
était atrophique, prolifère et les tubes glandu¬ 
laires prennent un aspect normal, il y a de nom¬ 
breuses mitoses, les tubes ont une forme héli- 
cinei II n’y a pas formation d’épines conjonc¬ 
tives, il y a un œdème marqué du chorion. 
Il peut y avoir menstruation, 

. Chez la femme, la dose de 30 milligrammes de 
benzoate d’œstradiol est insuffisante pour pro¬ 
voquer le développement artificiel de l’appareil 
génital et la menstruation. 

Kaufïmann, en Allemagne, étudiant l’action 
du benzoate d’œstradiol, avaitconclu à l’impos¬ 
sibilité de provoquer par cette hormone une 
menstruation artificielle et à la nécessité d’une 
action secondaire par la progestérone. Il 
avait injecté des doses trop élevées de l’ordre 
de 125 à 150 milligrammes d’hormone et pro¬ 
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voqué une hyperplasie kystique de la mu¬ 
queuse sans obtenir d’hémorragie. 

Nous avons publié nos observations peu 
après celles de Kauffmann et apporté les pre¬ 
mières observations démontrant que la seule 
injection du benzoate d’œstradiol est capable 
de provoquer une menstruation artificielle. 

Comme nous l’avons fait dès 1934, on peut 
conclure que le milligramme représente la 
dose usuelle de l’hormonothérapie folliculi¬ 
nique. 

La notion d’unité physiologique doit être 
rejetée, car elle complique inutilement cette 
posologie. 

Les effets thérapeutiques ne se limitent pas 
à l’utérus. Après castration chez des femmes 
dont la régression vaginale est intense, en¬ 
traîne une dyspareunie marquée, on peut, 
par des injections de benzoate d’œstradiol, 
provoquer un développement vaginal et dimi¬ 
nuer ou faire disparaître la dyspareunie. 

Nous avons pu montrer que l’action de 
l’œstrone sur la glande mammaire dépend en 
grande partie de l’àge de la malade. De fortes 
doses de folliculine injectées à une femme ne 
provoquent pas de développement mammaire 
particulièrement important ; la seule chose 
dont se plaignent parfois les malades, c’est de 
ressentir quelques douleurs au niveau des 
seins. 

Mais, .si l’on injecte de la folliculine à des 
petites filles (pour traiter une vulvo-vagînite 
gonococcique, par exemple), la glande mammaire 
subit un développement évident pour de 
faibles doses de benzoate d’œstradiol. Le ma¬ 
melon, habituellement plat, devient saillant, 
et l’on observe une pigmentation de' l’aréole 
avec saillie des tubercules de Montgommery. 

La glande mammaire de la femme adulte 
ne répond pas à des doses de 80 et 100 milli¬ 
grammes de benzoate d’œstradiol, mais en 
période prépubertaire, chez une fillette de onze 
ou douze ans, elle répond à des doses qui 
n’atteignent pas 15 milligrammes. 

Une notion fondamentale est ainsi mise en 
évidence : c’est la variation de réceptivité de 
la glande mammaire à l’action des hormones 
sexuelles. Cette réceptivité varie avec l’âge. 

La folliculine a une action trophique géné¬ 
rale sur la peau. Certaines femmes aménor- 
rhéiques ont une pilosité particulièrement mar- 
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quée dont l’origine peut être ovarienne, cor- 
tico-surrénale ou hypophysaire. Chez une de 
nos malades aménorrhéique depuis quinze 
ans, nous avons constaté l’existence d’tme 
pilosité telle que la malade était ohUgée de se 
raser régulièrement. Nous avons injecté à cette 
femme des doses de l’ordre de loo à 150 milli¬ 
grammes de benzoate d’œstradiol. Pour ces 
doses, les poils de la barbe ont blanchi, ils se 
sont mis à tomber, on pouvait les enlever en 
tirant faiblement sur l’extrémité des poils. 

De fortes doses de folliculine arrivent à 
inhiber le développement de la pilosité péri- 
buccale d’une façon indubitable, mais il n’y a 
pas eu de chutes des poils au niveau des bras 
ou de la région sus-pubienne : ceci met en évi¬ 
dence la notion d’une réceptivité folliculinique 
différente en fonction de la région cutanée 
envisagée. 

Si 30 milligrammes de benzoate d’œstra ' 
diol sont nécessaires pour obtenir une mens¬ 
truation artificielle, il est des cas où la théra. 
peutique folliculinique emploiera des doses 
moindres. 

Da plupart des femmes castrées se plaignent 
de troubles neuro-végétatifs (bouffées de cha¬ 
leur, vertiges, asthénie, troubles de la mé¬ 
moire). Comme l’a préconisé Jayle, les injec¬ 
tions de benzoate d’œstradiol peuvent sup¬ 
primer ces troubles neuro-végétatifs de façon 
à peu près complète. On peut faire de i à 5 mil¬ 
ligrammes par mois. 

Le mode d’action del’œstrone, dans ce cas, 
est difficile a interpréter ; il semble qu’il s’agit 
d’une action portant sur le sympathique cer¬ 
vical et rétablissant une fonction sécrétoire 
normale de l’anté-hypophyse. L’activité fonc¬ 
tionnelle du sj'stème sympathique cervical 
supérieur et du tissu anté-hypophysaire est 
conditionnée par l’action des hormones 
sexuelles. 

Il est très important d’insister, sur ime des 
modalités du traitement folliculinique : sa 
périodicité. 

On a beaucoup insisté sur le pouvoir méta¬ 
plasique des substances œstrogènes. 

Lacassagne a pu, en utilisant ces substances, 
obtenir une cancérisation de la mamelle chez 
des somis issues de souches cancéreuses. En 
accord avec les travaux d’Allen et de Nelson, 
nous ayons pu, avec Cauchoix, réaliser des 
fibromes énormes chez des cobayes, et ceci 


avec des doses qui ne sont pas très considé¬ 
rables. 

Un fait est fondamental : pour provoquer 
ces effets métaplasiques, il e.st nécessaire que 
l’action hormonale soit continue. 

Cette notion est capitale, car il nous semble 
que, dans la thérapeutique folliculinique par le 
benzoate d’œstradiol, ' des intenmlles de repos 
de quinze jours ou trois semaines permettent 
d’éviter les conséquences désastreuses que 
seraient une cancérisation ou la production 
de tumeurs fibreuses. 

La réserve d’un traitement discontinu écarte 
probablement ces conséquences. Il est évident 
que, s’il, existe des lésions dystrophiques ou 
suspicion de cancer, • il faut s’abstenir de 
tout traitement folliculinique. 

Conclusion. — Les esters d’œstradiol sont 
des substances remarqnables, grâce auxquelles 
il e.st possible de provoquer artificiellement le 
développement de l’appareil génital de .la 
femme. 
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L’IMPORTANCE VITALE 
DE LA FONCTION EXOCRINE 
DU PANCRÉAS 
DONNÉES EXPÉRIMENTALES 
ET 

APPLICATIONS THÉRAPEUTIQUES 

E. AUBERTIN 

Le rôle joué par le pancréas dans la nutrition, 
tant par sa sécrétion externe que par sa sécré¬ 
tion interne, est trop évident pour qu’ü puisse 
être sous-estimé. Mais les données de la physio¬ 
logie sur la complexité et l’intrication des 
divers processus de la digestion, et les recherches 
effectuées dans ces dernières années sur le 
pouvoir hypoglycémiant de multiples organes 
amènent à se demander si des suppléances 
variées ne peuvent suffire à parer éventuelle¬ 
ment à la déficience des importantes fonc¬ 
tions du pancréas. 

Nous nous réservons de montrer ailleurs que 
l’organisme ne possède, en réalité, aucuit dis¬ 
positif suffisant pour lui permettre de Suppléer 
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à la carence de la fonction insuliüienne. Dans 
cet article, nous nous bornerons à soutenir le 
même point de vue en ce qui concerne la. fonc¬ 
tion exocrine ; et nous nous appliquerons à 
préciser les conditions qui nous paraissent 
nécessaires à la correction des déficiences de 
cette dernière-. 


De suc pancréatique agit sur les trois classes 
d’aliments ; cependant il n'est pas le seul à 
intervenir pour chacune d’entre elles. Par son 
amylase, il saccharifie l’amidon et le trans¬ 
forme en maltose ; mais les amylases salivaire 
et intestinale exercent des effets analogues. 
Par sa maltase il peut en outre dédoubler 
l’amylose en deux molécules de glucose, ce que 
ne fait pas ou très peu la salive ; mais le suc 
entéritique est riche en maltase, et la muqueuse 
intestinale par son invertine décompose en 
outre le saccharose en glucose et lévulose, et 
par sa lactase le lactose en glucose et galactose. 
Enfin les fermentations microbiennes contri¬ 
buent aussi à la dégradation de ces diverses 
substances. 

Da trypsine, ou trypsinogène rendu actif 
par l’entérokinase intestinale, possède un pou¬ 
voir de décoyiposition très étendu sur les 
molécules protéiques, puisqu’elle peut les dis¬ 
loquer rapidement en peptides et libérer à 
partir de ces derniers un certain nombre 
d’acides aminés. D'érepsine pancréatique ajoute, 
son action à celle de la trj^psine pour les stades 
ultimes de ces transformations. La pepsine 
gastrique ne pousse pas aussi loin la digestion 
des albumines que le suc pancréatique ; et 
l’érepsine intestinale ne s’attaque qu’à des 
molécules déjà très fragmentées par la pepsine 
et la tr>'psine. Mais on peut penser a priori 
que l’action successive de la pepsine gastrique 
et de.l’érepsine intestinale est susceptible de 
suppléer à l’insuffisance de la trypsine pan¬ 
créatique. Schegalow a d’ailleurs observé une 
sécrétion plus abondante de suc gastrique après 
la ligature, des' canaux pancréatiques ; et 
Thiroloix, Boccardi disent avoir constaté une 
hypertrophie des glandes de l’estomac et du 
duodénum après l’ablation du pancréas. 

Le..§uc pancréatique émulsionne les graisses, 
dédouble les graisses neutres en acides gras 
et .glycérine* déconipose les lécithines en acides 
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phosphoglycériques, choline et acide gras, 
et saponifie les acides gras. Mais les hpases 
gastrique, hépatique et intestinale agissent 
dans le même sens que la lipase pancréatique ; 
et les sels biliaires exercent sur les premières la 
même influence favorable que sur cette der¬ 
nière. 

Il apparaît donc qu’il existe une telle variété 
de ferments digestifs et qu’ils sont de prove¬ 
nance si variée que la déficience de l’xm de leurs 
organes formateurs devrait pouvoir être sup¬ 
plée par l’hyperfonctionnement des autres. En 
fait, ces divers organes sont loin d’avoir la 
même valeur, et leurs sécrétions ne sont ni 
quantitativement ni qualitativement équiva¬ 
lentes. L’expérience montre dans tous les cas 
que le pancréas remplit à cet égard un rôle 
primordial, et qu’il ü’existe pas de vicariance 
susceptible de parer activement à la suppres¬ 
sion de sa sécrétion exocrine. 

I.— De l’Importance vitale du pancréas 
exocrine. 

Il est probablement très rare d’observer en 
clinique humaiùe des cas de suppression com¬ 
plète de la sécrétion acineuse. Et pourtant on 
sait avec quelle rapidité maigrissent les 
malades atteints de pancréatite chronique avec 
insufiisance relative de cette sécrétion. 

Les faits observés chez l’homme sont cepen¬ 
dant en général très complexes, en raison de 
l’intrication fréquente de plusieurs déficiences 
sécrétoires, et ne se prêtent pas aisément à 
l’étude des troubles résultant exclusivement de 
la carence du suc pancréatique. 

En 1932, toutefois, Sture A. Siwe (i) a 
rapporté la curieuse observation d’une enfant 
inorte à l’âge de deux ans par suite d’une 
dystrophie pancréatique congénitale, carac¬ 
térisée par le fait que l’organe était réduit à un 
amas de tissu graisseux semé d’îlots de Lan¬ 
gerhans, sans acini si ce n’est en très petite 
quantité au niveau de la tête. Il s’agissait par 
conséquent d’un syndrome pur d’insuffisance 
exocrine du pancréas. L’enfant ne présenta pas 
de troubles digestifs jusqu’à l’âge de six mois, 
peut-être en raison de l’existence de quelques 
culs-de-sac acineux, ou encore, selon l’auteur, 
d’une suppléance par les sécrétions intestinales 

(i) Sturê a. Siwe, Detiisches ArcJi. f." Kliit. Med., 
t. CI,XXIII, n» 4, 25 juillet 1932. 
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et les fermentations bactérieimes. Mais, àpartir 
du sixième mois, la mère fut frappée par les 
selles extraordinairement abondantes de sa 
fille. Elles contenaient quantité de graisses, 
d’acides gras et de savons, de fibres muscu¬ 
laires et de noyaux cellulaires. Le développe¬ 
ment de l’enfant s’arrêta, et la petite malade 
mourut dix-huit mois après, dans un état de 
dénutrition profonde, sans que la moindre 
amélioration ait pu être spontanément observée 
dans ses troubles digestifs. Si tant est qu’elles 
se soient produites, les suppléances fonction¬ 
nelles furent évidemment de peu d’efficacité. 

L’expérimentation montre en effet que les 
choses se passent bien ainsi. On a étudié les 
conséquences de la déficience du pancréas 
exocrine en la réalisant de trois manières : par 
la dérivation de la sécrétion acineuse à l’exté¬ 
rieur de l’organisme ; par l’ablation du pan¬ 
créas, et par l’obstruction des canaux. L’animal 
expérimenté a été généralement le chien, dont 
les troubles digestifs, en cas de"privation de suc 
pancréatique, rappellent d’assez près ceux de 
l’homme atteint de pancréatite chronique. Le 
lapin, par contre, soufîre relativement peu d’une 
telle carence. 

1° Dérivation de la sécrétion acineuse à l'exté¬ 
rieur de l’organisme. — Elle a été effectuée de 
diverses façons : gastrojéjunostomie, fistulisa¬ 
tion du canal pancréatique principal et du 
cholédoque et résection du duodénum (Bickel 
1909) ; gastrojéjunostomie et abouchement du 
duodénum à la peau (Walters-Bolmann 1923) ; 
« simple intubation » du canal excréteur par 
une canule reliée à un tube de caoutchouc exté¬ 
rieur (Elman et Mac Caughan 1927, Berg et 
Zucker 1931, Berg 1934) ; gastrojéjunostomie 
avec résection du pylore, ligature du cholé¬ 
doque, cholécysto-gastrostomie et sonde duo- 
dénale selon la technique de Witzel (Laqua 
1930) ; cholédoco-gastrostomie, gastroduodé¬ 
nostomie, résection d’une anse duodénale por¬ 
tant les canaux pancréatiques et fistulisation 
à la paroi (Dragstedt, Haymond et Elis 1934) ; 
méthodes diverses et notamment résection du 
cholédoque, cholécystogastfostomie, isolément 
et fistulisation du fragment de duodénum por¬ 
tant l’abouchement du "Wirsung, suture du 
duodénum (Bottin 1935) (i). 

Les résultats ont varié Un peu selon le mode 

(i) Bottin, Presse médicale, 14 septembre 1935, 11074, 
-p. 1430 (bibliographie de la question). 


opératoire. Mais, dans l’ensemble, la survie des 
animaux n’a pas excédé trois à six semaines. 
Ces délais apparaissent courts par rapport à 
ceux qui purent être observés avec les deux 
autres modes de suppression de la sécrétion 
pancréatique. Peut-être l’élimination quoti¬ 
dienne à l’extérieur d’un suc abondant et 
riche contribue-t-elle à hâter le dépérissement 
occasionné par ailleurs par les troubles diges¬ 
tifs. La survie fut plus longue en effet chez les 
chiens de Lœwy, qui, anastomosant le canal 
pancréatique principal à l’uretère droit, le 
canal accessoire étant réséqué, permit ainsi 
peut-être une certaine résorption. 

Mais, dans les expériences précédentes, les 
graves mutilations apportées au niveau de 
l’une des régions les plus importantes, les plus 
vascularisées et les plus richement iimervées du 
tube digestif, n’ont pas été sans doute aussi 
sans provoquer d’autres troubles que ceux 
de la sécrétion exocrine. La plupart des auteurs 
signalent des vomissements chez leurs ani¬ 
maux, symptôme que l’on ne voit pas habi¬ 
tuellement dans l’insuffisance pancréatique 
externe réalisée par l’ablation de l’organe, ou la 
ligature de ses canaux excréteurs. Lfne telle 
chirurgie expérimentale comporte en réalité 
une forte mortalité, et les conclusions des tra¬ 
vailleurs précédents n’ont pu porter que sur 
quelques cas de survie post-opératoire. On ne 
peut se défendre de penser qu’il ne s’est peut- 
être agi que d’une survie relative ; et les faits, 
apparaissent en définitive trop complexes 
poiu permettre une conclusion précise. 

2° A hlation totale du -pancréas. — Initiale-, 
ment tentée par Cl. Bernard, mais .effective¬ 
ment réalisée pour la première fois par Mering 
et Minkowski, cette méthode permit à Abel- 
mann, chez des chiens opérés par ces derniers 
auteurs, de préciser les importantes modifica¬ 
tions chimiques provoquées dans la constitu¬ 
tion des selles par la suppression du suc pan¬ 
créatique. Mais, la déficience endocrine contri¬ 
buant au dépérissement rapide des animaux, 
ce ne fut qu’après l’avènement de l’ère insuli-, 
nienne qu’ü fut possible de juger de l’iriipor- 
tance vitale de la sécrétion acineuse. 

Or, en dépit d’ime neutralisation aussi 
rigoureuse que possible du diabète par l’insu¬ 
line, les chiens dépancréatés continuent à 
dépérir et meurent, au bout d’un certain 
nombre de inois, du fait de la dénutrition pro- 
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fonde qu’entraînent les troubles 'digestifs 
intenses liés au défaut du suc pancréatique, et 
aussi fréquemment par suite de l’existence 
d’une dégénérescence graisseuse du foie. 

Iv’expérience montre d’ailleurs qu’il suffit 
de laisser im peu de pancréas continuer à 
déverser son suc dans la cavité duodénale 
pour parer à ces accidents ; et, par ailleurs, on 
peut également, dans une certaine mesure, 
y obvier en faisant de l’opothérapie spécifique. 
A notre connaissance cependant, dans les 
observations de chiens dépancréatés maintenus 
ainsi très longtemps en vie, cette opothérapie 
ne fut jamais suffisante pour réaliser une correc¬ 
tion parfaite des troubles digestifs. 

En 1929, avec P. Mauriac (i), nous avons 
rapporté l’histoire d’une chienne qui vécut 
quinze mois après l’ablation du pancréas, et qui, 
après avoir été traitée par l’insuhne et la pan¬ 
créatine (i gramme par jour) pendant les 
quatre mois suivant l’opération, ne reçut plus 
que de l’insuhne pendant les sept mois sui¬ 
vants. Or au bout de ce temps apparurent de 
la xérophtalmie et une dermatose prurigineuse 
intense avec alopécie, qui ne cédèrent qu’à la 
reprise de la pancréatine et à l’adjonction d’os 
frais au régime. A la mort de l’animal, quatre 
mois plus tard, on trouva une dégénérescence 
graisseuse hépatique très prononcée et une 
néphrite mixte limportante. 

Hedon (2) obtint une survie de cinquante- 
sept mois chez un chien, réguhèrement traité 
par l’insuline et l’opothérapie externe, sous 
forme de pancréas cru et éventuellement de 
suc pancréatique prélevé chez un autre chien 
porteur d’une fistule duodénale. Or, malgré 
l’amélioration des troubles digestifs, l’animal 
présenta à certains moments des lésions cuta¬ 
nées et oculaires analogues à celles que nous 
avons observées nous-mêmes. Par contre, le 
chien ne fit pas de dégénéteseence hépatique, 
mais il fut atteint également de néphrite. 

Cet auteur insiste d’ailleurs sur le fait que, 
dès que l’on cessait l’opothérapie per os, l’insuf¬ 
fisance pancréatique externe se manifestait 
aussitôt avec les mêmes symptômes qu’au 
début de l’expérience, ce qui prouve à l’évi- 

(1) P. Mauriac et E. Aübertin, C. R. de la Soc. de 
biol., 1929, t. CI, p. 52. 

(2) Hedon, C. R. de la Soc. de biol., 1925, t. XCIII, 
p. 89 ; Ibid., 1926, t. XCV, p. 187 ; Ibid., 1929, t. C,p.698. 
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dence qu’aucune suppléance ne s’était pro¬ 
duite à cet égard. 

30 Obstruction des canaux pancréatiques. — 
‘On peut objecter que la dépancréatisation 
réahse une déficience trop absolue et trop 
brutale pour permettre aux vicariances de 
s’exalter ; mais les faits observés chez les 
animaux à canaux pancréatiques obstrués ou 
réséqués permettent précisément de répondre 
à cette objection. C’est encore Cl. Bernard qui, 
éprouvant des difficultés insurmontables pour 
réaliser la pancréatectomie, eut le premier 
l’idée d’injecter, dans la lumière des conduits 
excréteurs, des substances modificatrices, en 
l’espèce des corps gras, de manière à obtenir 
la destruction de la glande exocrine. Ces expé¬ 
riences furent répétées par la suite de bien des 
manières, et notamment avec de la paraffine 
(Schilï), du bithume de Judé (Thiroloix), 
cependant que divers auteurs pratiquaient 
purement et simplement la résection des 
canaux pancréatiques, ce qui entraîne d’ail¬ 
leurs une dégénérescence scléreuse lente et 
progressive du S5'stème acineux. 

Ees résultats obtenus ne furent pas toujours 
concordants, soit que la destruction du pan¬ 
créas externe ait été incomplète, soit que la 
ligature du canal accessoire ait été omise, soit 
surtout que le canal sectionné se soit régénéré. 
Cette dernière éventualité, signalée déjà par 
Cl. Bernard, n’ést pas exceptionnelle. Sur sept 
chiens chez lesquels nous avons pratiqué, avec 
A. Lacoste et R. Castagnou ou R. Saric, la 
résection des canaux pancréatiques, et que 
nous avons ensuite conservés en vie longtemps, 
mie communication se rétablit dans quatre 
cas, et dans un cas trois fois de suite, entre la 
lumière duodénale et le pancréas; d’ailleurs 
déjà plus ou moins fortement sclérosé et 
atrophié. Et, comme il n’est pas toujours aisé 
dans ces conditions, lorsqu’on vérifie l’état de 
l’organe par laparotomie, de s’assurer qu’ü 
n’existe pas de régénération canalaire, car le 
pancréas est alors dur et intimement accolé 
à l’intestin par un tissu fibreux très serré, nous 
avons été amenés dans certains cas, pour 
acquérir une certitude expérimentale sans 
réserve, à extirper toute la portion médiane 
juxta-duodénale de la glande, à l’exclusion du 
processus uncinatus et de la pokion situéé 
dans l’arrière-cavité des épiploons. - 
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Ces causes d’erreur étant éliminées, il reste 
indéniable que la suppression de toute commu¬ 
nication entre le système acineux et l’intestin, 
le pancréas étant laissé en place, ne provoque 
pas de prime abord des troublés digestifs 
superposables à ceux que détermine l’ablation 
de cet organe. Le plus souvent, pendant plu¬ 
sieurs semaines après la ligature des canaux, 
les animaux conservent tm état général assez 
satisfaisant ; ils maigrissent peu ; les selles 
gardent une certaine consistance; et, comme l’a 
signalé Abeknann, la déperdition en graisses et 
en matières azotées est beaucoup moins impor¬ 
tante qu’après la pancréatectomie totale. Il 
est possible qu’une partie des ferments pan¬ 
créatiques en rétention dans les acini soit 
reprise par les humeurs et déversée par voie 
sanguine dans la lumière intestinale. Mais 
1 obstruction canalaire entraîne la disparition 
lente et progressive du pancréas exocrine ;.et, 
lorsque la résorption des sécrétions acineuses 
devient insuffisante, les troubles digestifs 
. présentent, à ce moment, la même intensité 
que chez lès animaux complètement dépan- 
créatés. 

En combattant alors ces troubles par une 
opothérapie spécifique suffisante, à l’aide de 
pancréas cru et de pancréatine, nous avons pu 
maintenir en excellent état pendant très long¬ 
temps des chiens à canaux pancréatiques 
réséqués et à pancréas exocrine complètement 
dégénéré. Chez aucun d’eux nous n’avons vu 
survenir à la longue une adaptation à leur état 
d’insuffisance digestive; et, dès que l’on cessait 
l’administration de ferments, les troubles 
digestifs réapparaissaient aussitôt avec inten¬ 
sité. ' 

A titre d’exemple, nousrapporterons succinc¬ 
tement l’histoire de l’un de ces chiens qui subit 
la section et la ligature des canaux pancréa¬ 
tiques le 16 mai 1935. Des laparotomies de 
contrôle,pratiquées les 13 août 1935, 8 août' 
1936 et 4 octobre 1938, nous permirent de 
constater une atrophie régulière et progressive 
du pancréas, qui nous apparut, lors du dernier 
examen, réduit à l’état d’un semis de petits 
nodules blanchâtres et très durs, de la grosseur 
d’un pois tout au plus, situé dans le fond de 
l’ar iire-cavité des épiploons. Ce chien est 
ejLCore en vie et présente un excellent état 
général. II. y a plus de quatre ans qu’il a subi 
la résection des conduits excréteurs, et ceux-ci 


ne se sont jamais régénérés. Dans les premiers 
temps suivant l’opération, les troubles diges¬ 
tifs que présenta cet animal furent restreints, 
et d’autant plus que, dans le but d’étudier 
l’influence du régime sur ces troubles, nous 
l’avons soumis tout d’abord à une alimentation 
exclnsivement composée de viande dégraissée. 
Mais, le chien dépérissant, il fallut lui donner 
un régime mixte ; et les selles apparurent alors 
fortement pathologiques. Sous l’influence du 
traitement, tout rentra apparemment dans 
l’ordre. Les examens microscopiques dés selles 
continuèrent sans doute à révéler une élimina¬ 
tion anormale de graisses, d’amidôn et de 
flbres musculaires intactes ; et les büans mon¬ 
trèrent une déperdition excessive de substances 
azotées ou de corps gras. Mais l’état général se 
maintint, et nous n’avons jamais observé chez 
ce chien de lésions cutanées ni oculaires. A 
chaque laparotomie de contrôle, le foie pamt 
normal. Ces résultats sont cependant factices ; 
et même actuellement, dès qu’on cesse la 
pancréatine et le pancréas cru, aussitôt les 
selles redeviennent abondantes, ’ pâteuses, 
fétides, contiennent ime quantité prodigieuse 
de graisses, de fibres musculaires et de grains 
d’amidon, et l’animal se met à dépérir rapide- ' 
ment. 

Il est donc évident que, malgré la lenteur du 
processus de dégénérescence pancréatique rnis 
en œuvre et. la longue période d’adaptation 
dont l’organisme a disposé pour parer à la 
déficience exocrine ainsi constituée, ce chien 
n’a pu opposer à celle-ci auctm processus de 
suppléance appréciable. Et la rapidité avec 
laquelle cet animal dépérit dès que l’on cesse 
l’opothérapie spécifique montre assez que 
celle-ci est pour lui un élément indispensable 
de vitalité. 

II. — Analyse des troubles consécutifs à 

la suppression de la fonction exocrine 

du pancréas, 
î 

La suppression radicale de la sécrétion 
exocrine du pancréas entraîne un syndrome 
très classique, pour certains de ces symptômes 
du moins : modification des selles, dénutrition 
générale ; mais moins bien connu en ce 'qtd 
concerne d’autres troubles, d’ailleurs fort 
curieux : la viciation de Tappétit;* les phéno- 
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mènes de carence, la dégénérescence graisseuse 
du foie. 

1° Troubles digestifs. — Pour bien juger de 
l’intensité de ces troubles, il est nécessaire 
de donner aux chiens un régime mixte compre¬ 
nant de la viande, du pain et des graisses. 
Soimris à une alimentation exclusivement 
camée, les animaux éliminent des matières 
apparemment peu, caractéristiques, encore 
qu’elles soient souvent molles, putrides et con¬ 
tiennent en quantité des déchets de viande non 
attaqués. 

Les selles des cliiens privés de sécrétion 
acineuse et soumis à un régime mixte devien¬ 
nent extraordinairement abondantes, pâteuses, 
grisâtres, luisantes, fétides, souvent d’odeur 
aigrelette. Tant à l’examen microscopique qu’à 
l’analyse chimique, elles se montrent chargées 
de substances alimentaires non ou incomplète¬ 
ment digérées. 

La stéarrhée est un phénomène trop connu 
pour qu’il soit utüe d’insister. Les graisses 
éUminées sont à l’état de graisses neutres pour 
là plus grande part. Ainsi que l’avait déjà 
signalé Abelmann, on trouve aussi cependant 
dans les fèces des acides gras et des savons, ce 
qui montre que l’action des autres diastases 
saponifiantes du tube digestif n’est pas sans 
effet. Au total, le pourcentage des corps gras 
rejetés par rapport aux corps gras absorbés est 
tout de même cbnsidérable, ce qui prouve que 
les lipases gastrique, hépatique et intestinale 
ont une activité relativement minime si on la 
compare à celle de la hpase pancréatique. Dans 
l’ensemble, nous avons trouvé ce pourcentage 
fréquemment entre 6o et 70 p. 100, mais il peut 
s’inscrire en dehors de çes chiffres ; et divers 
auteurs, notamment Lombroso, l’ont vu par¬ 
fois atteindre et même dépasser 100 p. 100. 
Ce fut également le cas d’un de nos chiens. 
D’après Hedon et Ville, l’absorption de cer¬ 
taines graisses non émulsioimées comme 
l’axonge pourrait encore atteindre tme pro¬ 
portion de 18 p. 100 chez des animaux complè¬ 
tement dépancréatés. 

Il n’èst pas rare, à l’examen macroscopique 
des selles de chiens privés de pancréas exocrine, 
de trouver des débris de viande. A l’examen 
microscopique, dans tous les cas, ü est de règle 
d’observer de nombreuses fibres musculaires, à 
peu près intactes. Ceci prouve qu’en dépit de la 
suppléance-exercée par la pepsine et l’érepsine 


J®’’ Juillet igig. 

intestinale la digestion des protéides est très 
défectueuse, et le rapport de l’azote alimen¬ 
taire à l’azote fécal passe, de i à 2 p. 100, 
chiffre normal, à 50, 60 ou 65 p. 100. Le déficit 
n’est pas seulement quantitatif d’ailleurs. Il est, 
aussi qualitatif, et il semble bien qu’en l’ab¬ 
sence de trypsine certaines substances azotées 
élémentaires nécessaires à la nutrition ne puis¬ 
sent être libérées. Entre la pepsine et l’érepsine, 
la trypsine joue un rôle intermédiaire indis¬ 
pensable. En son absence certains groupe¬ 
ments peptidiques restent trop incomplète¬ 
ment désintégrés par la pepsine pour que 
l’érepsine puisse les digérer. Au surplus la 
kératine est inattaquée par le suc gastrique, 
et ce phénomène n’est sans doute pas sans 
rapport avec les troubles cutanés que l’on 
obser/e chez les animaux privés de suc pan¬ 
créatique. Seule, également, la trypsine peut 
atteindre les nucléoprotéides et rendre sen¬ 
sibles les acides nucléiques et notamment 
l’acide thymonucléique à l’action de la nucléase 
intestinale. On sait d’ailleurs que c’est sur ce 
phénomène que repose l’épreuve des noyaux de 
Schmidt. Mais là ne se borne vraisemblable¬ 
ment pas l’activité spécifique de la trypsine, 
dont les modalités d’action sont loin d’être 
encore entièrement connues. 

Inversement, il faut remarquer que la 
caséine peut être hydrolysée directement par 
l’érepsine et utilisée sans pancréas et sans 
estomac.^.Et comme par ailleurs le lab pan¬ 
créatique peut être suppléé par la présure gas¬ 
trique, il en résulte que le lait est relativement 
mieux utilisé que les autres aliments en 
l’absence de suc pancréatique. 

Il est classique de considérer la digestion de 
l’amidon comme étant moins perturbée que 
celle des autres classes de substances. aUmen- 
taires après la suppression de la sécrétion 
pancréatique externe. D’après les analyses 
d’Abelmann, les fèces ne contiendraient dans 
ces conditions que 20 à 40 p. 100 des substances 
amylacées ingérées. De tels résultats sont en 
réahté très incertains, car il est difficile de 
doser l’amidon dans les matières fécales. J’ai 
toujours été surpris pour ma part de voir 
l’abondance des grains d’amidon intacts con¬ 
tenus dans les selles de nos chiens dépancréatés 
ou à canaux pancréatiques réséqués, et nourris 
avec des soupes contenant du pain. Traités 
par le Lugol, les frottis faits avec ces selles 
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bleuissent, le plus souvent d’une manière 
intense. Et par ailleurs nous avons pu nous 
rendre compte, avec A. Eacoste et Saric, que, 
même si l’on ne donne pas de pancréas ou de 
pancréatine à l'animal, le seul fait d’incorporer 
à sa ration quotidienne 50 à 100 grammes de 
glucose, substance directement assimilable, 
freine généralement assez vite l’accroissement 
progressif de l’amaigrissement, au moins pour 
rm temps. Si cette pratique s’ajoute à celle 
d’une opothérapie suffisante, les chiens repren¬ 
nent rapidement leur embonpoint normal. 

2° Dénutrition. — E’anormale déperdition 
par les selles des substances ahmentaires, qui 
fait ressembler l’animal privé de sécrétion 
pancréatique à une sorte de tonneau des 
DanaïdeS, expHque en grande partie l’état de 
dénutrition prononcé qui survient en pareil 
cas. Peut-être y a-t-ü à cette dénutrition 
d’autres causes également d’ordre quahtatif. 

Quoi qu’ü en soit, même en dépit d’une 
nourriture abondante, l’amaigrissement est 
progressif et rapide. Ea couverture graisseuse 
disparaît, laissant le relief des muscles s’accuser 
sous le revêtement cutané. Ees masses muscu¬ 
laires s’émacient à leur tour. La.peau coUe sur 
les saillies osseuses. Ees globes oculaires 
paraissent trop petits dans, des orbites trop 
grandes. Ea tension artérielle s’effondre. Ees 
animaux affaibhs ne se déplacent plus qu’en 
titubant. Ils tombent peu à peu dans la 
cachexie la plus effrayante, 

E’examen des humeurs met en relief de la 
déshydratation, et même, chose curieuse, 
une importante déminérahsation, comme si la 
nutrition minérale elle-même était troublée. 
Ee taux de l’azote non protéique dans le sang 
monte souvent. 

Ea glycémie à jeun, par contre, tend à 
s’abaisser, mais seulement aux phases tdtimes 
de la dénutrition, , ainsi qu?il arrive d’ail- 
leirrs dans le jeûne prolongé. Cependant, si 
l’on pratique, 'comme nous l’avons fait avec 
A. Eacoste et R. Saric, tme épreuve d’hyper¬ 
glycémie provoquée, on observe vmevélévation 
du taux du sucre sanguin à la fois plus haute et 
plus prolongée que normalement, ainsi que la 
chose sé voit chez les diabétiques. C’est en 
réahté la manifestation d’un diabète du jeûne ; 
car, en dépit de l’abondante nourriture. aux¬ 
quels sont soumis ces animaux, ils sont en état 
d’inanition relative; et, si l’on veut explorer la 


glycorégulation dans de tels cas, il faut intro¬ 
duire au préalable du glucose dans l’ahmenta- 
tion quotidienne. Cette remarque est d’autant 
plus importante qu’après Hgature des canaux 
pancréatiques et dégénérescence du pancréas 
exocrine nous avons montré récemment, 
avec A. Eacoste et R. Saric (i), que l’éventua¬ 
lité d’une dégénérescence à longue échéance 
du pancréas endocrine pouvait également se 
produire peu à peu, quoique avec une extrême 
lenteur, les premiers signes de l’atteinte du 
système insulaire ne se révélant précisément 
que par l’épreuve de tolérance au glucose. 

30 Viciation de l’appétit. Parorexie. — 
E’animal privé de sécrétion exocrine présente 
généralement une faim difficile à satisfaire. Il 
doit y avoir peu de processus pathologiques qui 
puissent éventuellement déterminer une telle 
exagération de l’appétit. Dès que l’on apporte 
la soupe dans la pièce où se trouve le chien, 
maintenu en cage, il présente une agitation 
extraordinaire, au point d’ébranler sa prison. 
Il se précipite sur la pâtée dès qu’on la lui 
donne, Tavale gloutonnement, lèche longue¬ 
ment le fond de son écuelle, récupère les 
moindres gouttes de bouillon répandues autour 
d’elle ; et, si on lui présente une deuxième ration 
de même importance, il la déglutit avec la 
même frénésie, sans paraître le moins du monde 
rassasié. 

Hedon a insisté, avec juste raison, sur la 
parorexie de ces animaux qui, toujours en 
quête de nourriture, en arrivent à absorber 
les choses les plus hétéroclites : débris de 
sciure de bois, coton, Hège, papier. Un de mes 
chiens dépancréatés, attaché au ' pied d’une 
table en attendant de subir une prise de sang, 
dans un moment où la surveillance du per- 
, sonnel fut en défaillance, fit tomber de cette 
table. divers cahiers et un dictionnaire, les. 
déchiqueta et en absorba la plus grande partie 
avant qu’on ait eu le temps de s’en apercevoir. 

Une telle bouHmie ne peut être attribuée 
à un excès d’insuhne, car on l’observe égale¬ 
ment chez des animaux à canaux pancréa¬ 
tiques ligaturés et non soumis à cette' dernière. 
Elle peut sans doute s’exphquer pour une 
part par l’état de dénutrition dans lequel se 
trouve l’animal. Mais elle se voit également 
chez les chiens maintenus relativement en 

(i) E. AVBERTirr, A. Eacosie et R. Saric, C. R. de la 
Soc. de biol. de Bordeaux, mars 1939. 
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bon état général par l’opothérapie pancréa¬ 
tique, du moins si celle-ci n’arrive pas à com¬ 
penser suffisamment la déficience acineuse. I,e 
chien qui absorba mon dictionnaire recevait 
chaque jour 200 grammes de pain, 400 grammes 
de viande, 150 grammes de pancréas cru et 
10 grammes de pancréatine. On lui adminis¬ 
trait 10 à X5 unités d'insuline deux fois par 
jour, et sa gl^osurie. oscillait autour de 
10 grammes par vingt-quatre heures. Il avait, 
au reste, le même poids qu’avant la dépancréa- 
tisation. 

Hedon s'est demandé si la boulimie et la 
parorexie des chiens privés de .sécrétion exo¬ 
crine ne relevaient pas de quelque carence 
d'ordre qualitatif plutôt que quantitatif, 
comme les troubles que nous allons mentionner 
plus loin. Mais il ne réussit pas à trouver les 
substances déficitaires ; et son hypothèse reste 
donc à démontrer. 

- Il faut remarquer d'ailleurs qu’à certaines 
périodes l’appétit des animaux se ralentit, 
vraisemblablement sous l’effet de la gastro¬ 
entérite provoquée et entretenue par les 
troubles digestifs, et sans doute aussi en raison 
des lésions hépatiques qui se constituent peu à 
peu. Mais, après quelques jours de régime lacté, 
l’animal récupère habituellement sa voracité. 
A la phase cachectique, cependant, la bouhmie 
fait place àj’enorexie. Nous verrons qu’à ce 
stade le foie est généralement presque com¬ 
plètement détruit. 

Phénomènes de carence. — 'frois mois après, 
sa dépancréatisation, et bien qu'il ait reçu 
journellement du pancréas cru, ' le chien 
d'Hedon présenta une affection cutanée carac¬ 
térisée par un prurit intense, une chute des 
poils et une dénudation de la peau sur de 
larges surfaces. Quelque temps après, l'auteur 
constata des lésions oculaires analogues au 
xérosis : conjonctivite très intense avec photo¬ 
phobie et bientôt opacité des cornées. 

I,e chien dont nous avons rapporté l'histoire 
en igzg, avec P. Mauriac, et qui n'avait d'ail¬ 
leurs reçu de la pancréatine per os que par 
intermittences et à la dose quotidienne de 
I gramme seulement, fut atteint également 
d'tme dermatose prurigineuse avec alopécie, 
surtout intense derrière les oreilles, et d'ime 
xérophtalmie caractérisée par une Conjoncti¬ 
vite avec une sécrétion abondante voilant la 
cornée et une opacification de celle-ci. 


Juillet 

Depuis ig2g, avec A. Dacoste et R. Saric, 
nous avons vu à nouveau, à diverses reprises, 
sinon des kératites, du moins des conjoncti¬ 
vites,'avec sécrétion prof use, chez plusieurs 
animaux privés de suc pancréatique ; et nous 
avons également observé chez un chien dont le 
pancréas avait été enlevé, mais dont te pro¬ 
cessus uncinatus était greffé sous la peau, et 
chez quatre chiens à pancréas lentement dégé¬ 
néré, après section et éventuellement résection 
des canarrx pancréatiques, une dermatose tout 
à fait analogue à celle qu’Hedon, Mauriac et 
moi-même avions antérieurement signalée. 

Dans tous ces cas, l’affection présenta sensi¬ 
blement le même aspect avec plus ou moins 
d’intensité. Elle est caractérisée par une alo¬ 
pécie diffuse sur l’ensemble du corps, plus 
marquée cependant en certaines régions où 
elle peut affecter de vastes zones. Des poils 
sont secs, ont perdu leur onctuosité normale, 
et sont parfois relativement décolorés. D’animal 
est en proie à un prurit intense qui l’oblige à 
se gratter sans cesse, souvent avec fureur, au 
point de se faire saigner et de s’arracher de 
petits lambeaux d’épiderme. D’une manière 
générale, la peau est souple, amincie, squa¬ 
meuse, plissée ; et l’un de nos chiens, par 
ailleurs très amaigri, dont toute la face était 
ainsi altérée, et ne présentait plus que quelques 
touffes de poil, avait un faciès très curieux de 
vieux singe. 

Ces accidents peuvent survenir chez des 
animaux en parfait état général et recevant 
régulièrement du pancréas cru ou de la pan¬ 
créatine, mais dont les troubles digestifs ne 
sont pas complètement corrigés. Ce fut le 
cas de deux de nos chiais qui avaient pourtant 
reçu régulièrement 10 grammes de pancréatine 
ou 300 grammes de pancréas cru par jour depuis 
la suppression de la sécrétion exocrine.. Ces 
troubles, cependant, peuvent céder assez 
rapidement si l’on intensifie l'ppôthéi:^e> et 
nous les avons vu disparaître très rapidement 
chez, un de nos animaux après l’admimstration 
quotidienne dé 600 grammes de pancréas cm et 
de 80 grammes de pancréatine. Nous avions 
en outre ajouté 100 grammes de glucose 
à la ration alimentaire (300 grammes ^ pain, 
600 grammes de viande dégraissée, 40* grammes 
de végétalîne) ; tant et si bien que le poids du 
chien passa en moûîs d'un mois de 161^5,100 à 
zi'fSrGO. 
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Il semble bien que les accidents cutanés ci- 
dessus décrits soient liés à des phénomènes de 
carence par défaut de libération dans le tube 
digestif de certaiiies substances à partir des 
grosses molécules protéiques. Nous avons vu 
d’ailleurs que seule la trypsine est capable 
d’attaquer la kératine. C’est ainsi qu’Hedon 
obtint la cessation immédiate du prurit en 
donnant de la cystine ; et l’adjonction supplé¬ 
mentaire de fleur de soufre à la ration quoti¬ 
dienne amena en deux mois la guérison com¬ 
plète de la dermatose et la repousse des poils. 
I/’administration d’os frais et de débris de cui¬ 
sine, ainsi que la pancréatine, permirent égale¬ 
ment, comme dans le cas que j ’ai observé avec 
P. Mauriac, la suppression de l’ophtalmie et de 
l’opacification cornéenne. 

5° Dégénérescence graisseuse àu foie. — Elle 
fut signalée pour la première fois chez les 
chiens dépancréatés par Minkowski, et ulté¬ 
rieurement dans les mêmes conditions par 
Boccardi, Eombroso et Mirabile, Fischer, Mac 
Eeod, Chaikoff, Mac Eeod et Markowitz, 
Mauriac et Aubertin, Hershey et Soskin, Best. 

Avec A. Eacoste et Saric, nous avons observé 
le même phénomène chez des chiens porteurs 
d’une 'greffe pancréatique sous-cutanée selon la 
méthode d’Hedon. Avec A. Eaco.ste et Casta- 
ghou (i), nous avons obtenu à maintes reprises 
également ime dégénérescence graisseuse du 
foie chez des chiens à sécrétion pancréatique 
exocrine supprimée par résection des canaux 
pancréatiques. 

Enfin, Berg et 'Zucker, G. Eœwy (2), en 
dérivant à l’extérieur le suc pancréatique, par 
la méthode de Peyton Rous, ont abouti au 
même résultat. 

Ea dégénérescence se constitue d’une 
manière progressive et assez rapide. En trois 
mois chez tm chien porteur d’un greffon pan¬ 
créatique, en trois à quatre mois chez des 
animaux à canaux pancréatiques ligaturés, 
elle était déjà extrêmement accentuée. E’opo- 
thérapie faite à doses insuffisant.es pour empê¬ 
cher cette lésion peut cependant en retarder 
l’évolution. C’est ainsi que nous l’avons obser¬ 
vée chez le chien diabétique dont nous avons 
rapporté l’histoire avec P. Mauriac, et qui 

(1) E. Aubertin, A. Lacoste et Castagnou, C. R. de 
la Soc. de biol., 1935, t. CXVIII, p. 149. 

(2) G. LœwT, C. R. de la Soc. de biol., 1935, t. CXVIII, 

p. 1305. 


vécut quinze mois en recevant un peu de pan¬ 
créatine par périodes seulement. 

A doses plus importantes, l’opothérapie 
permet d’éviter cette comphcation. Ainsi le 
chien diabétique d’Hedon, maintenu en vie 
pendant cinquante-sept mois par l’insuline et 
le pancréas cru ou la pancréatine, ne présen¬ 
tait pas d’altérations apparentes du foie. Chez 
plusieurs chiens dépancréatés, traités par la 
pancréatine, à la dose de 10 à 20 grammes 
par jour, nous n’avons pas constaté de foie 
gras, même après de nombreux mois (quinze 
mois dans le cas du chien Joseph ; neuf mois 
dans celui du chien Arthur). Ee chien 34, dont 
le pancréas est complètement dégénéré, par 
suite de la résection des canaux, et qui 
depuis trois ans et demi a reçu journellement 
300 grammes de pancréas cru et 40 grammes 
de pancréatine, n’a jamais présenté la moindre 
lésion de son foiè, ainsi que nous avons pu nous 
en rendre compte à de multiples reprises, non 
seulement par des examens fonctionnels, mais 
encore par des biopsies répétées. 

Chose curieuse, l’opothérapie pancréatique 
réussit beaucoup plus aisément à empêcher 
la destruction du foie qu’à combattre les 
troubles trophiques cutanés dont nous avons 
parlé plus haut. Ainsi les chiens 23 et 24, qui 
vécurent plus de deux ans après la ligature de 
leurs canaux pancréatiques et reçurent jour¬ 
nellement 10 grammes de pancréatine, furent 
atteints tous deux d’une dermatose pruri¬ 
gineuse intense ; mais leur foie ne présentait 
pas de dégénérescence graisseuse. ,j 

Fischer- (3), Mac Eeod (4) ont cru renfâr- 
quer que l’atteinte du foie était plus, pro¬ 
noncée quand les animaux avaient été soumis 
à un régime carné. Pourtant, avant d’être 
traité par l’opothérapie pancréatique, notre 
chien 34, chez lequel la ligature des, canaux 
entraîna d’emblée l’atrophie progressive iiü 
pancréas sans qu’à aucun moment ne se pro¬ 
duisît de régénération canalaire, reçut pendant 
six mois une alimentation ne comprenant 
journellement que 700 grammes de viande 
dégraissée. Or, une biopsie, faite au bout de ce 
délai chez cet animai, d’ailleurs squelettique, 
ne nous montra, pas d’infiltration graisseuse 

{3) Fischer, The Americ. Journ. of Phys., 1924, 
t. LXVII, p. 634. 

(4) Mac lÿEOD, Monograph. of Physiology, 1926, 
i. VII, p. 78. 
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appréciable au niveau du foie. CeUe-ci était 
par contre déjà visible au bout d’un mois cbez 
lé chien 14, dont la ration quotidienne était 
composée de 300 grammes de viande non 
dégraissée et de 300 grammes de pain. 

Avec A. hacoste et R. Castagnou (i), nous 
avons pu suivre l’évolution des lésions hépa¬ 
tiques observées dans ces conditions chez 
trois chiens à canaux pancréatiques réséqués. 
Au début, il s’agit d’une simple infiltration 
graisseuse, sans altération des cellules, de topo¬ 
graphie diffuse, sans systématisation dans les 
lobules. Mais par la suite les lésions s’accusent 
à la périphérie de ces derniers, qui présentent 
ainsi deux zones distinctes dont l’importance 
relative .est en rapport avec le degré d’exten¬ 
sion du processus dégénératif : une zone péri¬ 
phérique entièrement dégénérée et une zone 
centrale d’infiltration simple. 

Dans la zone dégénérée, les cellules hépa¬ 
tiques sont presque toutes transformées en 
grosses vésicules adipeuses sphériques, tassées 
les unes contre les autres, effaçant complète- 
rnent les capillaires sanguins. De place en place, 
de rares éléments disséminés, isolés ou groupés 
en amas de quelques unités, persistent en 
conservant leurs constituants essentiels, tout 
en renfermant dans leur protoplasma de 
nombreuses petites gouttelettes graisseuses. 
Des cellules de Suppfer ne sont plus identi- ' 
fiables, et les fibres grillagées du réticulum 
disparaissent totalement ou en grande partie. 

' Dans la région centrale, en état de simple 
infiltration graisseuse, les cellules hépatiques 
restent très recpnnaissables. Les travées de 
Remak conservent leur ordonnance typique 
bien que les espaces capillaires soient manifes¬ 
tement plus .dilatés qu’à l’état normal. Les 
cellules g,ont remarquables par la présence de 
nombreuses gouttelettes graisseuses infiltrant 
largement le cytoplasme et confluant parfois 
en boules plus volumineuses. D’une façon 
générale, la surcharge adipeuse est d’autant 
plus accusée qu’on examine des cellides plus 
voisines de la zone dégénérée. Les cellules de 
Kuppfer sont encore visibles et renferment pour 
la plupart un petit nombre d’enclaves grais¬ 
seuses. Le réticulum est conservé et' d’aspect 
normal. 

Les réactions classiques utilisées pour l’iden- 

. (x) A, I<AÇQSTr:; E, AtrahRiiN et R. CASXAGifaD', Ç, Ji, 
4e Ic^ Soç, 4e hiaf,, Ï935, t. CXVIII, p, 151, 
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tification des lipides montrent que, dans leur 
ensemble, ces enclaves sont constituées par des 
graisses neutres. 

En plus de ces lésions, il existe des altéra¬ 
tions notables des espaces de Kiernan, dont 
beaucoup, de petite taille, disparaissent et 
sont remplacés par du tissu conjonctif un peu 
condensé, et dont les autres, plus.gros, mon¬ 
trent des processus d’endophlébite oblitérante 
des vaisseaux porte et des phénomènes de 
dégénérescence graisseuse des voies büiaires. 
Les veines centro-lobulaires présentent égale¬ 
ment des réactions, mais en général moins 
accusées. 

Au total, les lésions destructives peuvent 
être considérables. Chez le chien g, dont les 
canaux avaient été liés quatre mois avant, les 
trois quarts périphériques environ des lobules 
hépatiques étaient dégénérés ; et chez le chien 
8, opéré de la même manière trois mois avant, 
il n’existait plus qu’un petit nombre de rangées 
cellulaires (3 à 8 en moyenne) autour de la 
veine centro-lobulaire. On comprend combien 
de telles altérations peuvent hâter la mort de 
l’animal. 

La pathogénie de ces dégénérescences grais¬ 
seuses a soulevé quelques discussions. Avant 
l’ère insulinienne, se basant sur des faits 
observés chez le ehien dépancréaté, Lom¬ 
broso (2) admit que la cause de ces lésions 
résidait dans le déficit de la fonction interne du 
pancréas. Mais ultérieurement Fischer, ayant 
constaté la même altération chez des animaux 
diabétiques traités par l’insuline, se demanda 
si cette dernière était la seule hormone inter¬ 
venant dans la glycorégulation. Pour Sante- 
noise, la vagotonine aurait d’ailleurs la pro¬ 
priété d’empêcher la fonte graisseuse du foie 
chez les chiens dépancréatés. Valdiguié (3), 
de son côté, ayant observé des foies gras chez 
trois chiens dépancréatés qui avaient reçu 
constamment de la pancréatine, mais dont le 
traitement insulinique avait été interrompu à 
diverses reprises, et aussi chez- deux diabé¬ 
tiques qui n’avaient pas présenté de signes 
d’insuffisance pancréatique externe et dont les 
acini étaient au reste normaux, conclut que la 
dégénérescence hépatique ne relève pas de la 
carence de la sécrétion externe, mais de celle de 

(a) Rombroso, Archivio 4* Fisiolpgia, 1923. t. XXVJ, 
P- *33. 

(3) Valdiguié, Thisp Tmlouse, 1934, 
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la sécrétion interne. Plus spéciâlenient, il 
l'attribua à la cétose, car, en inoculant des 
chiens normaux pendant plusieurs semaines 
avec de l'acétone, il dit avoir obtenu dés 
lésions importantes du foie. 

Il est possible que le diabète puisse contri¬ 
buer à provoquer la dégénérescence graisseuse 
hépatique. Mais le fait que nous ayons observé 
celle-ci chez des chiens à canaux pancréatiques 
réséqués et dont le pancréas endocrine conti¬ 
nuait à assurer sa fonction d’une manière 
satisfaisante, les observations analogues faites 
par Berg et Zucker, par Bœwy chez des ani¬ 
maux dont le suc pancréatique était drainé à 
l'extérieur par le procédé de Peyton Rous et 
qui n’étaient pas diabétiques montrent à l’évi¬ 
dence que la suppression de la séerétion exo¬ 
crine suffit à elle seule à faire dégénérer la 
glande hépatique. 

C'est ainsi que Mac Beod a attribué l’alté¬ 
ration de cette glande à l’imperfection de la 
digestion provenant de la sup|)ression dans 
l'intestin du suc pancréatique. Res observa¬ 
tions histologiques que nous ayons faites avec 
A. Lacoste et R. Castagnou, -et qui sont rappor¬ 
tées plus haut, plaident en faveur de cette 
Goneeptidn. On sait en effet, depuis les travaux 
de R. Noël et de ses collaborateurs, de N. Fies- 
singer, de J.-F. Martin et G. Albot, que le. 
lobule hépatique fonctionne, à l'état normal 
comme à i',état pathologique, de la périphérie 
vers le centre. Si l’on considère que ce mode 
de fonctionnement est lié aux conditions par¬ 
ticulières de la circulation du lobule qui s’effec¬ 
tue dans le même sens, on est amené à conclure 
que, dans le cas présent, l’évolution progres¬ 
sive de la dégénérescence, qui se fait précisé¬ 
ment de la périphérie du lobule vers son centre, 
concorde avec cette hypothèse que le pro¬ 
cessus est lié à l’arrivée par le sang porte de 
substances toxiques incomplètement désinté¬ 
grées du fait de la carence du suc pancréatique. 

Hershey et Soskin, Best ont pensé cepen¬ 
dant que le sue pouvait contenir une substance 
indéterminée, hormone, phospholipide, cho- 
line capable d’exercer normalement une action 
inhibitrice’ sur la formation des dépôts de 
graisse dans le foie. Lœwy, n'ayant pas observé 
de foie gras chez deux chiens dont il avait 
abouché quarante-trois jours et cinq mois 
auparavant le canal pancréatique principal 
l’uretère droit, a pensé cjue cette hj^o- 


thétique substance avait pu être résorbée au 
niveau des voies urinaires. Cependant, le délai 
fut bien court pour l’un de ses deux animaux ; 
et par ailleurs, bien que l’auteur ait constaté 
de l’insuffisance de digestion des graisses après 
repas d’épreuve dans les deux cas, on peut 
aussi bien se demander si les divers ferments 
pancréatiques n’ont pas pu être au moins 
partiellement résorbés et assurer un minimum 
de digestion. On sait qu’après la résection des 
canaux pancréatiques les troubles digestifs 
n’apparaissent pas aussitôt, vraisemblable¬ 
ment par suite d’une telle résorption au niveau 
des acini en état de rétention. Or non seule¬ 
ment chez les deux chiens de Lœwy il n’est pas 
impossible qu’un tel processus se soit produit 
au niveau des voies urinaires, mais de plus, 
chez l’animal qui survécut cinq mois, la canule 
de dérivation s'obstrua à un moment d'ailleurs 
imprécisé, tant et si bien que la fin de l’expé¬ 
rience, dit lui-même l’auteur, équivalut « à la 
ligature des canaux pancréatiques ». 

En définitive, on ne peut encore formuler 
que des hypothèses sur la pathogénie des 
dégénérescences graisseuses du foie consécu¬ 
tives à la suppression de la sécrétion acineuse. 

III. — Conclusions et déductions 
thérapeutiques. 

Il découle des données exposées précédem¬ 
ment que le suc pancréatique est indispensable 
à la nutrition, du moijis pour des animaux 
omnivores comme le chien, et que sa privation 
entraîne de tels troubles dans les processus 
de la digestion qu’il en résulte des phénomènes 
de carence impressionnants, une dénutritibn 
progressive, une dégénérescence graisseuse 
grave du foie, et finalement la mort de l’animal 
dans un état d'extrême cachexie. 

Que la suppression de la sécrétion pan¬ 
créatique soit brutalement réalisée par pan¬ 
créatectomie totale, ou que la résorption de 
ferments pancréatiques en rétention dans la 
glande par suite de la ligature des canaux 
puisse amoindrir momentanément, pendant 
les premiers temps de la dégénérescence de 
l’organe, le déficit en suc acineux dans le tube 
digestif, le résultat final est, précocement dans 
le premier cas, plus tardivement dans le 
deuxième, toujours du même ordre. Aucune 
suppléance ne s'exerce, ni dans un cas ni dans 
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l’autre, de façon suffisante pour empêcher la 
déchéance progressive de l’animal. Le pancréas 
acineux est donc un organe vital, comme l’est 
également le pancréas endocrine. 

Fort heureusement, on peut, dans une 
grande mesure, parer à la déficience de l’un 
comme de l'autre par une opothérapie bien 
comprise ; mais à la condition, en ce qui con¬ 
cerne du moins l’opothérapie externe, de ne pas 
se fier à la posologie ordinairement observée 
en pareil cas en clinique hmnaine. 

Nous avons vu qu’Hedon a réussi à main¬ 
tenir en vie pendant cinquante-sept mois un 
chien dépancréaté en lui donnant non seule¬ 
ment de l’insuline, mais aussi 50 grammes de 
pancréas cru par jour. L’auteur' signale cepen¬ 
dant que cette pratique ne corrigeait que très 
imparfaitement l’insuffisance digestive de l’ani¬ 
mal, qui présenta du xérosis et une 'dermatose 
prurigineuse. Fn ajoutant, par contre, à la 
ration alimentaire du chyme prélevé chez un 
autre chien porteur d’une fistule duodénale, 
et en digestion de viande, les fonctions intes¬ 
tinales s’améUorèrent sensiblement, au point 
de devenir presque normales. 

Nous n’avons pas utilisé ce procédé, mais 
avec R. Castagnou et R. Martinet, chez des 
chiens privés de sécrétion pancréatique, nous 
avons étudié en fonction du régime l’activité 
thérapeutique* du pancréas cru et de la pan¬ 
créatine commerciale d’après les effets pro¬ 
duits à la fois sur l’état général, l’aspect 
macroscopique et microscopique des selles et 
les rapports de l’azote et de la graisse fécales 
à l’azote et à la graisse aUmentaires. 

L’expérience nous a montré que le pancréas 
cru et frais administré seul, à la dose de 50 à 
100 grammes par jour, est tout à fait in¬ 
suffisant, et qu’il faut en doimer au moins 
300 grammes quotidiennement. Encore n’ob¬ 
tient-on de cette manière que des résultats fort 
imparfaits. Chez im chien nourri exclusive¬ 
ment de viande dégraissée, ce mode de traite¬ 
ment rendit les selles moins liquides, moins 
abondantes, diminua le pourcentage d’éhmina- 
tion fécale de l’azote de 50 p. 100 et permit une 
dénutrition moins rapide de l’animal. Par 
contre, l’examen microscopique des selles n’èn 
montra pas moins de nombreuses fibres muscu¬ 
laires inattaquées. Le fait de porter la ration 
de pancréas à 600 grammes par jour ne chan¬ 
gea pas sensiblement ces résultats. 
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Chez les chiens soumis à un régime mixte, 
comprenant de la viande, du pain et des 
.graisses, le pancréas cru, même à la dose de 
300 et 600 grammes par jour, améliore moins 
bien les troubles digestifs que la pancréatine 
administrée en forte quantité. Les fèces restent 
encore abondantes, molles, pâteuses. De l’ami¬ 
don intact se retrouve en quantité sur les frottis 
de selles : ils bleuissent intensément au contact 
de l’iode. Pour diminuer la stéarrhée, il faut 
donner au moins 600 grammes de pancréas 
frais par jour. Et, si l’excrétion azotée est sen¬ 
siblement améliorée par cette pratique, on 
retrouve cependant encore au microscope ime 
très grande proportion de fibress musculaires 
intactes. 

Administrée à la dose de i à 5, et même 
10 grammes par jour, la pancréatine corrige 
également très imparfaitement les troubles 
de la nutrition liés à la déficience de la sécré¬ 
tion exocrine.' Des doses quotidiennes de 
10 grammes semblent suffire à prévenir l’appa¬ 
rition d’une dégénérescence graisseuse du foie, 
mais non celle de dermatoses prurigineuses 
(chiens 23 et '24). Chez notre chien porteur 
d’une greffe d’Hedon nons avons vu survenir, 
malgré l’administration de 20 grammes de 
pancréatine par jour, une alopécie d’ailleurs 
peu intense. Il faut donner an moins 40 grammes 
de pancréatine par jour pour voir les selles 
redevenir apparemment à peu près normales. 
L’action de la préparation donnée à cette dose 
•est surtout nette sur la digestion des graisses 
dont, le pourcentage d’élimination diminue 
très fortement et sur celle de l’amidon dont on 
ne trouve plus que quelques rares grains dans 
les selles. Par contre, à l’examen microsco¬ 
pique, on observe toujonrs de nombreuses 
fibres musculaires intactes, bien que le taux 
de l’azote fécal soit cependant très abaissé. 
A la dose de 80 grammes, la pancréatine ne 
donne pas sensiblement de meilleurs résirltats 
qu’à la dose de 40 grammes. 

Exception faite de l’administration de'suc 
pancréatique frais recueilli par fistule duodé¬ 
nale chez tm dormeur sain en état de digestion 
de viande, selon la technique d’Hedon, la 
meilleure manière de combattre l’insuffisance 
digestive consécutive à la suppression de la 
sécrétion exocrine du pancréas consiste en 
définitive, pour tm chien de 15 à 20 kilo¬ 
grammes soumis à un régime mixte, à donner 
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une dose quotidienne de 300 grammes de 
pancréas cru et de 40 grammes de pancréatine. 
Si on opère ainsi, on est à peu près certain 
d’obvier aux accidents de cette suppression. Il 
n’est pasbesoin, dans ces conditions, d’adj oindre 
de la cystine cru du soufre à l’alimentation, 
comme il faut le faire quand apparaissent les 
phénomènes de carence à localisation cutanée. 
Il est toujours bon cependant de donner aux 
animaux des os frais. Enfin une excellente pra¬ 
tique, qui nous a sauvent permis de rendre' 
rapidement à nos chiens embonpoint et 
vigueur, consiste à leur faire prendre du sucre 
directement assimilable sous forme de glucose. 
Mais, si la quantité de pancréatine mélangée 
joumellément à froid à la ration alimentaire 
est suffisante, ceci n’est pas nécessaire. 

On voit, d’après les données précédentes, 
que les doses de pancréatine que l^on emploie 
habituellement en clinique humaine sont très 
loin de celles que l’expérimentation indique 
comme nécessaires à la correction des troubles 
occasionnés par la privation de la sécrétion 
acineuse chez le chien. Certes, il faut se garder 
de conclure de l’animal à l’homme. Il est 
logique cependant de penser que, si les résul¬ 
tats thérapeutiques que l’on obtient ordinaire¬ 
ment chez les malades atteints d’insuffisance 
pancréatique externe sont si souvent médiocres, 
c’est parce que les préparations employées à cet 
effet ne sont pas données à doses suffisantes ; 
et d’autant plus qu’afln de ne pas exposer la 
poudre ou les extraits de pancréas à l’action 
de la pepsine gastrique il est d’usage de le.s 
enrober dans des enveloppes de kératine. Mais 
comme seule la trypsine peut réellement atta# 
quer cette substance, et qu’il s’agit précisément 
de combattre la déficience de ce ferment, il 
n'est pas surprenant que l'on retrouve parfois 
les pilules intactes dans les selles. 

, n est probable qu’une partie du pancréas 
frais et de la pancréatine administrés os est 
neutralisée par le sue gastrique ; et c’est la 
raison sans doute pour laquelle il est nécessaire 
de donner des quantités aussi considérables* 
Il faudrait peut-être des doses de ferments 
moins grandes si on pouvait aisément les porter 
chaque jour directement dans l’intestin par 
sondé düodéiale ; maisil s'agit lÈ d'un procédé 
d'exception, et dans la pratique il apparaît 
rationnel de donner aux sujets présentant une 
déficience de leur sécrétion acineuse des quan¬ 


tités de pancréatine, en poudre, infiniment 
plus considérables que celles qu’il est usuel de 
prescrire. 

Nous avons eu l’occasion d’appliquer cette 
donnée chez deux malades de notre clientèle, 
atteints de pancréatite chronique avec diabète 
maigre et diarrhée graisseuse profuse. Alorê 
que l’insuline seule ou associée à l’absoiption 
de quelques pilules kératinisées de-pancréatine 
commerciale n’enrayait pas la dénutrition, 
l’administration de 15 à 20 cachets par jour 
de I gramme de pancréatine chacun améliora 
immédiatement les troubles digestifs et permit 
à ces malheureux de reprendre aussitôt du 
poids. 

R. Sarie a rapporté récemment une obser¬ 
vation analogue relative à un malade, que j’ai 
vu'également dans le service de M. Mauriac, 
et chez lequel l’administration de 10 grammes 
de pancréatine deux fois par jour amena la 
suppression presque complète de la diarrhée 
et un gain de poids de 10 kilogrammeSi en. trois 
mois, alors que pendant les six mois précédents 
l’amaigEisseraent et les troubles digestifs 
n’avaient cessé dé' croître malgré la prise quoti¬ 
dienne de 3 grammes de poudre de pancréas 
commerciale sous forme de pilules. 

E’éeueil d’une telle thérapeutique e.st dau' 
le coût fort élevé de la pancréatine. Mes deux 
diabétiques, de condition modeste l’im et 
l’autre, ne purent^ continuer longtemps à sub¬ 
venir aux frais nécessités par l’administration 
quotidienne d’insuline et de pancréatine en 
forte quantité, et ils durent rapidement se 
contenter de- doses et de résultats médiocres... 

D'une manière généré, cependant, on u’a 
pas ordinairement affaire en clinique à des, 
déficits de suc pancréatique aussi complets 
que ceux que l’on réalise expérimentalement ; 
et l’opothérapie doit pouvoir être faite le plus 
souvent avec des doses moins importantes 
que celles que nous avons trouvées nécessaires 
chez l’animal dépaneréaté. Mais il n’en résulte 
pas moins des données qpi précèdent qu’il faut 
reviser la posologie classique habituellement 
observée dans l’usage de la pancréatine et des 
préparations à base de pancréas, et dépasser 
hardiment et sans crainte les indicatior® four¬ 
nies à cet égard- par les formulaires. C’est à ce 
prix seulement que l'on peut espérer eoïriger 
d’tme façon satisfaisante là déficience du pan¬ 
créas exocrine, organe vital. 
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LA PROTAMINE-ZINC 
INSULINE 

DANS LE TRAITEMENT 
DU DIABETE SUCRÉ 

F. RATHERY et P. FROMENT 

Professeur de clinique Ancien chef de clinique 
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Menxbre Médecin assistant 

de l’Académie de médecine. à la Pitié. 

Grâce à l’insulinothérapie, associée à des 
règles diététiques précises, le pronostic du dia¬ 
bète consomptif a été considérablement amé¬ 
lioré, et nous ne saurions trop insister sur la 
transformation profonde de la situation du 
diabétique depuis la découverte de Banting et 
Best. 

Ilfautreconnaître, cependant, que l’injection 
d’insuline ne reproduit pas la sécrétion nor¬ 
male, sécrétion constamment adaptée aux 
besoins de l’organisme et maintenant la glycé¬ 
mie entre des limites très rapprochées. 

B'introduction sous-cutanée de l’hormone 
pancréatique déficiente possède, en effet, une 
action h3q)0glycémiante et rapide brève qui 
commence au bout de quinze à trente minutes, 
et dure, suivant la dose prescrite, de trois à huit 
heures. Aussi est-il nécessaire de faire l’injection 
immédiatement avant le repas et de multiplier 
dans certains cas le nombre des injections quo¬ 
tidiennes, ce qui constitue pour le malade une 
véritable sujétion. Ba rapidité d’action de 
l’insuline injectée peut entraîner, d’autre part, 
chez des sujets présentant une instabilité parti¬ 
culière de leur glycémie, une réduction sou¬ 
daine et rapide de l’h3q)erglycémie et provoquer 
des accidents d’hypoglycémie ; parfois même 
dn peut voir se succéder dans la même journée 
des vagues d’hjq)oglycémie génératrices d’ac¬ 
cidents et des vagues d’hyperglycémie géné¬ 
ratrices de glycosurie, le sujet se plaignant 
d’accidents hypoglycémiques presque quoti¬ 
diens et conservant cependant une glycosurie 
nullement négligeable. Ba diminution de la 
dose d’insuline prescrite à chaque injection et 
la multiplication du nombre de celles-ci per¬ 
mettent d'atténuer, dans une certaine mesuré, ces 
inconvénients, mais eUe rend l’insulmothérapie 
très difficile à faire accepter des malades. 

Ce sont de tels faits qui ont conduit diffé¬ 
rents auteurs à rechercher un produit dans 
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lecjuel l’insuline, rendue plus ou moins partielle¬ 
ment insoluble, ne serait livrée à l’organisme 
que plus lentement, et au fur et à mesure de ses 
besoins. 

i) On a essayé de combiwr ou de mélanger 
l’insuline à un certain nombre de corps pour la 
rendre insoluble : la gomme arabique (Bur- 
gess, Campbell, Osman, Payne et Povilton, 
de Jongh et Baqueur) ; la gélatine (Thiel, Ruh- 
mann et Huger, Broun) ; la lécithine (Suranyi. 
et Szalai) ; le tanin et les ferri-cyanures 
(Maxvell et Bischoff, Nitzecu et Sécareanu); 

On a essayé également d’associer l’insuline à 
des vaso-constricteurs ; insuUne adrénalinée 
(J.-V. Clausen), insuline-dépôt de Brunnen- 
graber qui utilise l’action de l’extrait post¬ 
hypophysaire. 

On a essayé enfin de mettre l’insuline en 
suspension huileuse, pensant ainsi retarder son 
absorption. Dans la même catégorie, il faut 
ranger les pâtes à l’insuline, où cette hormone 
est en suspension dans un système colloïdal 
auquel sont adjoints certains éléments desti¬ 
nés à régulariser l’absorption (oléates). 

Toutes ces préparations qui se proposaient 
de ralentir par des moyens physiques ou phy- 
'siologiques le passage dans les humeurs d’une 
insuline soluble présentent, en réalité, une 
action hypoglycémiante irrégulière et ne 
peuvent être retenues dans le domaine pra¬ 
tique. , 

2. Hagedorn orienta ses travaux dans un sens 
tout a fait différent et chercha à obtenir une 
insuline insoluble dans les milieux organiques, 
insuline dont l’attaque par les tissus où on la 
dépose est nécessaire pour que l’hormone soit 
mise en circulation. 

Nous rappelons que la solubihté de l’insu¬ 
line se comporte différemment suivant l’acidité 
du milieu dans lequel elle se trouve ; elle est 
insoluble lorsque le pH est à l’intérieur d’tme 
zone limitée, située de part et d’autre de 
p'H. 5,2 (point iso-électrique) et est au con¬ 
traire soluble pour toute autre réaction plus ou 
moins acide. Ceci nous fait d’aiUeurs com¬ 
prendre pourquoi l’insuline ordinaire, présentée 
en solutions acides dont le ÿH se tient entre 
2,8 et 3,5 (les solutions à p'H. plus élevé perdent 
leur action hypoglycémiante), est d’autre part 
soluble dans les milieux organiques, la réac¬ 
tion de ceux-ci {pH = 7,4) étant très éloignée 
de son point iso-électrique. 
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Partant de ces notions, Hagedorn se demanda 
s’il était possible de créer une insuline dont le 
point iso-électrique soit proche de la réaction 
neutre des milieux humoraux (soit = 7,4), 
ce qui lui permettrait de rester précipitée après 
l’injection et de ne diffuser que très lentement 
dans l’organisme. Il eut ainsi l’idée de combi¬ 
ner l’insuline avec les diverses monoprota- 
mines étudiées par Kossel qui sont les plus 
simples des molécules protéiques, et dont le 
point iso-électrique est remarquablement 
élevé': 10 à 12. On les trouve surtout dans le 
sperme des poissons ; Hagedorn utilisa la 
protamine contenue dans la laitance du sau¬ 
mon et obtint ainsi une préparation désignée 
sous le nom à'insuline-protamine dans laquelle 
les groupes carboxyles de l’insuline se lient 
aux groupes aminés de la protamine. P’action 
prolongée (douze à dix-huit heures) de cette 
insuline-protamine est en rapport avec le temps 
nécessaire à la rupture de ces liaisons, rupture 
qui libère l’insuline ordinaire immédiatement 
soluble dans le milieu organique. 

hes résultats obtenus par les médecins 
danois ont été confirmés par de nombreux 
auteurs : en Amérique (Joslin ; Root- White, 
Marble et Stolz ; Sprague, Blum, Osterberg et 
Wilder ; AUen ; Smith; etc). ; au Canada 
(Kerr, Best, Campbell et Fletcher ; Rabino- 
vitch et ses collaborateurs ; etc.) ; en Angle¬ 
terre (Bawrence et Asher ; Himsworth ; Izod 
Bennet, Davis, Douglas Garner et Morton 
Gill) ; en Hollande (Hulst et Vogelenzung). 

En France, les essais de cette insuline ont été 
beaucoup moins démonstratifs (M. Eabbé et 
Boulin ; F. Rathery et de Traverse) et. don¬ 
naient l’impression que le produit pouvait et 
devait être améhoré. 

3. D’ailleurs la question allait bientôt se 
renouveler par la substitution à la protamine- 
insuline de la protamine-zinc-insuline. 

D’adjonction de zinc à la protamine-insuline 
résulte d’une série de recherches, toute différente 
de celle qui vient d’être résumée. 

Déjà Bertrand et Machebœuf, en 1926, avaient 
montré que de petites quantités de sels dç 
cobalt ou de nickel' administrées en même 
temps que l’insuline augmentent la quantité 
de sucre dégradé chez le chien et le lapin, et 
l’un de nous, en essayant cette médication chez 
l’homme, avait obtenu chez quelques diabé¬ 
tiques des résultats encourageants. 


Plus tard, Maxvell et Bischoff (1935)! aug¬ 
mentent l’action de l’insuline sur la glycémie 
du rat et du lapin en l’additionnant de chlorure 
de fer basique, et Fazekas et Himnick (1936) 
obtiennent un retardement de rh3q)oglycémie 
avec un sel d’aluminium. 

Scott et Fischer étudient surtout le rôle des 
sels de zinc, métal qui se trouve contenu en 
quantités notables dans le pancréas et dans les 
insulines commerciales. 

Scott (1934) montre que la cristallisation de 
l’insuline peut être facilitée par l’addition, à 
une solution tamponnée d’insuUne, de chlo¬ 
rure de zinc ou d’autres chlorures métalliques 
(nickel, cobalt, cadmiun). En collaboration 
avec Fischer (1935), il étudie surtout l’action 
des différents sels de zinc sur le pouvoir hypo¬ 
glycémiant de l’insuline. Il démontre que 
l’addition de sels de zinc à l’insuline a pour effet 
de retarder l’action de cette dernière ; si l’on 
supprime le zinc, l'influence retardatrice dis¬ 
paraît. Il en est de même lorsque le sel de zinc 
est ajouté à l’association protamine-insuline ; 
le complexe ainsi obtenu, dénommé protamine- 
zinc-insuline, contient une très faible propor¬ 
tion de métal (i milligramme de zinc pour 
500,unités d’insuline). 

On ne peut donner actuellement aucune 
explication satisfaisante des changements no¬ 
tables constatés dans la propriété physiologique 
de l’insuline après l’addition des sels de zinc. 

D’action hypoglycémiante du zinc semble 
devoir être exclue, car des injections de sulfate 
de zinc n’influenceraient pas la glycémie, et 
l’injection séparée d’insuline et de chlorur^^de 
zinc ji’entramerait pas de modiflcations des 
effets de l’insuline. 

Joslin pense, avec Best, que l’addition de 
zinc prolonge l’action de la protamine-insuline 
en libérant plus graduellement l’insuline; 

Da protamine-zinc-insuline se présente 
comme un produit complexe que l’on peut 
cbnsidérer comme une protamine-insuline addi¬ 
tionnée d’une petite quantité de zinc : 
I milligramme pour 500 unités. On est très 
loin ainsi des doses'toxiques de ce corps; un 
individu soumis à un traitement insulinique 
comportant l’injection journalière de 100 unités 
de protamine-zinc-insuhne pendant quatorze ans 
ne recevrait pas, en effet, un poids total de 
.1 gramme de zinc. 



20 


PARIS MÉDICAL 


Prifliitiveoietit, les constituants du complexe 
étaient présentés isoléine-)it ; le médecin ou le 
tnalade devait, au moment de l’usage, mélan¬ 
ger la solution d’insuline et de zinc à la solu¬ 
tion contenant la protamine et le sel tampon 
destiné à ramener le pH du mélange à 7,2. 
Actuellement, elle est présentée toute prête à 
l’emploi, dans un seul flacon, mais la solution 
est trouble car-eUe contient un précipité à l’état 
de fine suspension. Il est donc nécessaire 
d’agiter fortement le flacon avant de prélever la 
quantité à injecter, faute de quoi on risquerait 
d’avoir des inégalités d’action suivant que l’on 
prélève le liquide surnageant ou le fond. Il 
nous est arrivé ainsi d’observer des malades 
qui présentaient des réactions insuliniques à 
des dates déterminées, correspondant toujours 
à l’utilisation de la fin de l’ampoule. 

hsL solution titre ordinairement 40 unités 
par centimètre cube, et il faudra toujours 
insister auprès du malade sur ce point, sur¬ 
tout s’il s’agit d’un diabétique ancien, utilisant 
l’insuline ordinaire habituellement dosée à 
20 unités par centimètre cube. ' 

I/’injection enfin devra être faite dans le 
tissu cellulaire sous-cutané, et non dans le 
muscle, car cette dernière voie d’introduction 
diminuerait considérablement la lenteur 
d’absorption du produit. 

Cette variété d’insuUne est utilisée avec 
succès, depuis longtemps déjà, à l’étranger ; 
Joslin, Edwin, J. Kepler, Best, Rabinovitcb, 
Lawrence et Archer, Himsworth, etc. En 
France, elle n’est autorisée que depuis relative¬ 
ment peu de temps, et elle n’a donné lieu qu’à 
un nombre restreint de travaux: Schwab; 
Boulin; F. Ratherj’-, P. Froment et de Traverse. 
Nous avons à l’heure actuelle plus de 200 dia¬ 
bétiques cdnsomptifs en traitement avec cette 
insuüne-protamine-zino, que nous utilisons 
chez certains d’entre eux voici déjà plus d’un 
an et demi ; nous analyserons en détail dans 
ün travail ultérieur les résultats que nous avons 
obtenus, et qui sont dans la majorité des cas 
satisfaisants. Dans cette étude, nous nous en 
tiendrons au strict domaine de la pratique 
courante, et nous envisagerons successivement : 

1° Les avantages et inconvénients de la prota- 
mine-zinc instdine ; 

■ 2° Les indications de son emploi ' ; 

3° La manière de la prescrire ; 

4“ Les résultats que l’on peut obtenir. 


■J®!’ Juillet 1939. 

50 Les accidents de la médication. 

* A. — Avantages et inconvénients. 

a. Avantages. — Des avantages de cette 
insuline sont dus à sa lente pénétration dans 
l’organisme. F’insuüne ordinaire, en effet, 
commence à baisser le taux du sucre sanguin 
quinze à trente minutes après l’injection et ne 
prolonge guère son effet au delà de huit à 
dix heures, même avec de fortes doses ; la 
protamine-zinc-insuline, au contraire, ne com¬ 
mence à agir que plusieurs heures (trois à six) 

'après son emploi, atteint son maximum au 
bout de dix à douze heures et continue son 
action pendant vingt à vingt-quatre heures 
quand elle est injectée à doses modérées, et par¬ 
fois plus longtemps quand la dose prescrite est 
plus forte. 

Cette action lente et prolongée, en interve¬ 
nant efficacement sur le trouble du métabo¬ 
lisme glucidique pendant une longue période,, 
permet de réduire ainsi le nombre des injec¬ 
tions quotidiennes et d’agir encore sur la mon¬ 
tée hyperglycémique nocturne, si fréquente 
dans les diabètes sévères. 

Du fait dé cette action lente, la chute du 
sucre sanguin se fait, d’autre part, plus gra¬ 
duellement qu’avec l’insuline ordinaire, et on 
évite ainsi les fortes oscillations d’hyperglycé¬ 
mie et d’hypoglycémie génératrices d’acci¬ 
dents plus ou moins sévères. 

Diminution du nombre des injections quoti¬ 
diennes, atténuation dans certains cas des 
manifestations d’hyperinsulinisme, tels sont les 
avantages précieux de cette insuline. 

b. Inconvénients. —■ Il faut reconnaître 
cependant que l’action lente et graduelle delà 
protamine-zinc-insuHne présente parfois de 
sérieux inconvénients. 

Elle ne permet pas, en ejet, d’agir efficace¬ 
ment quand on veut obtenir une action rapide. 
Elle ne permet pas non plus, dans bien des cas, 
de lutter, contre la forte ascension du sucre 
sanguin qui suit, chez certains diabétiques 
sévères, l’absorption de glucides, et elle ne peut 
contrôler ainsi la poussée hyperglycémique qui 
apparaît après les repas. 

Il existe encore un autre inconvénient sur 
lequel nous voulons insister ; nous n’avons pas 
en vue ici son coefficient individuel d’utilisa¬ 
tion qtii joue pour chaque malade, et que l’on 
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observe aussi bien avec l’insuline ordinaire, 
mais Vinégalité d,e son action d’un jour à 
l’autre, que l’on peut noter tout particulière¬ 
ment chez certains diabétiques du fait d’une 
'certaine variabilité dans l’absorption du 
produit. 

B. — Indications et contre-indications. 

hes indications de l’emploi de cette insuline 
sont tirées des considérations précédentes. 

On ne la prescrira donc pas quand il faut 
agir rapidement et de façon massive, comme 
dans le coma diabétique. 

On ne la prescrira pas, non plus, quand le 
sujet we peut se soumettre à des règles diété¬ 
tiques précises et être placé sous une direction 
médicale avertie ; elle est en eSet beaucoup 
plus délicate à manier que l’insuline ordinaire, 
et on peut assister à des accidents parfois fort 
graves si l’on ne s’entoure pas de toutes les 
garanties. 

En dehors de ces cas, elle peut être essayée 
dans les diverses variétés de diabète consomp- 
tif, le seul diabète qui soit justiciable d’ailleurs 
de la cure insulinique ; nous insistons sur ce 
point parce qu’à l’étranger le traitement insu¬ 
linique est souvent prescrit à tous les diabé¬ 
tiques, même aux diabétiques simples, c’est- 
à-dire à ceux chez lesquels le seul régime, judi¬ 
cieusement prescrit, est largement suffisant. 

Elle est tout particulièrement indiquée dans 
le cas où plusieurs injections quotidiennes 
d’insuline sont nécessaires, ainsi que chez les 
diabétiques ayant des sautes glycémiques ^ 
faciles et fréquentes ; il ne semble pas pour¬ 
tant que ces derniers, avec leur glycémie 
labile, s’accommodent beaucoup mieux de la 
protamine-zinc que de l’insuline ordinaire. 

C. — Comment instituer le traitement 
avec la protamine-zinc-insuline. 

Avant de régler la prescription*même de la 
protamine-zinc-insuline, il faut que le malade 
soit soumis à un régime strictement établi et 
que son activité soit nettement précisée. 

Régime alimentaire et activité du sujet. 
— Npus n’insisterons pas sur. la composition , 
du régime alimentaire qui reste, en effet, iden¬ 
tique, que le diabétique consomptif reçoive 
telle ou telle variété d’insuline ; mais nous insis¬ 


tons sur la nécessité absolue de voir les pres¬ 
criptions diététiques jigoureusement respectées 
pendant la période d’instauration du traite¬ 
ment insulinique. 

Ea ration quotidienne de glucides pourra 
varier suivant les circonstances (âge du sujet, 
existence d'une complication), mais elle reste 
habituellement modérée ; en règle générale, la 
majorité des glucides préformés seront fournis 
chaque jour par une quantité déterminée de 
lait (200 grammes) et de pommes de terre 
(300 ou 400 grammes), celles-ci pouvant être 
remplacées, si le malade le désire, par une 
quantité déterminée d’un autre ahment grâce 
aux tables d’équivalence. 

Il n’y a, jusqu’ici, rien qui appartienne en 
propre au traitement avec la protamine-zinc- 
insuline ; il n’en va plus de même quand il s’agit 
de répartir les glucides de la ration alimentaire 
pendant la journée. Avec l’insuline ordinaire, 
en effet, les glucides devaient être donnés au 
cours des repas qui suivaient les injections ; 
faisait-on une seule injection, tous les hydrates 
de carbone devaient être absorbés au seul repas 
qui suivaitimmédiatemeirt celle-ci. Avec la pro¬ 
tamine-zinc-insuline, au contraire, les glucides 
doivent être pris par doses fractionnées durant 
les vingt-quatre heures, même aux repas ingérés 
longtemps après l’injection ; il est essentiel, 
si l’on fait l’injection le matin, de prendre des 
hydrates de carbone vers 17 heures et au mo¬ 
ment du coucher. Nous pouvons donc, l’injec¬ 
tion étant pratiquée, par exemple, à 8 heures 
du .matin, adopter la répartition suivante (i) : 

Petit déjeuner 200 grammes de lait ; 

Déjeuner : 100 grammes de pommes de terre ; 

17 heures : 40 grammes de pain ; 

Dîner : 100 grammes de pommes de terre ; 

22 à 23 heures : 40 grammes de pain. 

On peut également, si l’on craint une action 
prolongée de la protamine-zinc-insuline jus¬ 
qu’au lendemain matin, retrancher 50 grammes 
de pommes de terre du repas de midi et ajouter 
20 grammes de pain au petit déjeuner. 

Des prescriptions d’ordre diététique nous 
étant connues, ünous faut encore régler l’acti¬ 
vité du sujet. 

On sait, en effet, que l’exercice musculaire 
et les efforts peuvent faire baisser le taux du 
sucre sanguin, et que l’on peut observer dans 

(i) I,e régime type ne convient pas nécessairement à 
tous les cas; sa composition doit être souvent modifiée. 
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ces conditions^ chez certains sujets particuliè¬ 
rement sensibles, des chutes glycémiques mar¬ 
quées. Il est donc indispensable de s’enquérir de 
la vie du malade avant de prescrire la prota- 
mine-zinc-insuhne, faute de quoi l’on pourrait 
observer des accidents cliniques d’hypoglycé¬ 
mie que l’on risquerait d’attribuer à tort au 
traitement insulinique. 

C. — Prescription de la protamine- 
zinc-insuline. 

Deux éventualités sont à envisager ; 

1° Le malade est déjà soumis au traitement 
insulinique ; 

2° Le malade n’a jamais été traité par l’insu¬ 
line. 

1° Le malade est déjà soumis au traitement 
insulinique. 

Si le traitement insulinique est déjà institué, 
il faut, avant de substituer la protamine-zinc- 
insuline à l’insuline ordinaire, déterminer la 
quantité exacte , d’insuline que le malade doit 
recevoir chaque jour et son mode de répar¬ 
tition pendant les vingt-quatre heures (une 
ou plusieurs injections). On s’efforcera ainsi 
d’arriver au maximum de ce qu’il est possible 
d’obtenir, et les analyses des urines et du sang 
apprécieront lé résultat acquis : disparition du 
sucre urinaire avec retour, ou non, à la nor¬ 
male de la glycémie à jeun, plus rarement 
persistance d’une glycosurie plus ou moins 
importante qu’on ne peut réduire sans voir 
apparàître des accidents d’hyperinsulinisme. 

Ces renseignements sont essentiels ; ils nous 
fournissent une indication précieuse quant à la 
quantité de protamine-zinc-insuline à utiliser 
au début de la cure et nous permettent, d’autre 
part, de comparer efficacement l’action de 
l’une ou l’autre de ces deux variétés d’insuline. 

On admet en général que la dose de prota¬ 
mine-zinc-insuline représente environ les deux 
tiers de celle de l’insuline ordinaire, ime bonne 
partie de celle-ci étant détruite dans les tissus et, 
plus encore, éliminée dans les urines, alors que 
le composé protamine-zinc, du fait de son 
absorption lente, présente une déperdition 
beaucoup moindre. Il ne s’agit Iq cependant 
que d’une simple indication, car il existe un 
coefficient persoimel d’utilisation très variable 
d’un sujet à l’autre ; nous avons vu des sujets 
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n’avoir besoin que d’une dose moitié moindre, 
d’autres d’ime dose identique, d’autres enfin 
«J’une dose supérieure. Il n’en reste pas moins 
que cette indication est utile à connaître pour 
établir la dose de départ quand on passe de • 
l’insuline ordinaire à- la protamine-zinc-insu- 
line. 

Suivant les cas, on devra pratiquer une 
injection unique de ce composé, ou associer au 
contraire son action à celle de l'insuline ordi¬ 
naire. 

1*=^ CAS : Une seule injection de prota¬ 
mine-zinc-insuline est suffisante. — Pour 
établir la dose de protamine-zinc-insuline à 
injecter, c’est-à-dire la dose qui permet de 
faire disparaître la glycosurie et de maintenir 
le sucre sanguin le matin à jeun à un taux nor¬ 
mal sans provoquer cependant d’accidents 
d’hypoglycémie, il faut procéder par tâtonne¬ 
ments. 

Le malade étant soumis au régime indiqué 
précédemment et ingérant les glucides de sa 
ration par doses fractionnées, comme il a déjà 
été dit, recevra le matin avant le petit déjeuner 
une injection sous-cutanée de protamine-zinc- 
insuline dont la dose correspondra à la moitié 
de la dose totale d'insuline ordinaire utilisée ; 
elle sera donc comprise habituellement entre 
20 et 35 unités, et ne dépassera pas en tous cas 
40 unités, car l’injection unique de protamine 
n’est pratiquée au départ que chez les sujets 
dont le diabète ne nécessite pas plus de 80 uni¬ 
tés d’insuline chaque jour. 

Avant de juger le résultat obtenu, il faut 
attendre plusieurs jours (trois à six), ce délai 
étant nécessaire pour apprécier l’effet d’une 
dose. 

Si la glycosurie persiste, ce qui est la règle, 
on n’augmentera les doses que très lentement 
et par petites fractions de 2 à 4 unités, par 
exemple, et on administrera toujours le médi¬ 
cament le temps suffisant (quelques jours) 
pour qu’il puisse faire son effet ; c’est dire que, 
pour déteriçiner la-quantité exacte de prota¬ 
mine-zinc-insuline à prescrire, il faudra beau¬ 
coup plus de temps qu’avec l’insuhne. 

Pour beaucoup d’auteurs, ü ne faut pas 
dépasser la dose de .45 à 50 unités ; en réalité, 
il est prudent d’agir ainsi, mais dans quelques 
cas il pourra être nécessaire de donner une dose 
plus élevée sous un contrôle tout particulièrement 
sévère de la part du médecin (nous avons pu 
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atteindre, exceptionnèllement il est vrai, des 
doses de 75 à 80 unités). 

. Cette injection unique de protainine-zinc- 
insuline pratiquée le matin à jeun, et ne dépas¬ 
sant pas habituellement 60 unités, permettra 
bien souvent, dans ces formes de diabètes con- 
somptifs, de faire disparaître la glycosurie et de 
ramener le taux du sucre sanguin, le matin à 
jeun, à un chiffre normal ou sensiblement nor¬ 
mal. 

D’autres fois cependant on voit persister 
une légère glycosurie dans les urines de vingt- 
quatre heures, et on note, à certains moments, 
de légers malaises d’hyperinsulinisme ; il ne 
saurait être question dans ces cas d’augmenter 
encore la dose d’insuline. Avant de se décider 
à associer l’insuline ordinaire à la protamine- 
zinc-insuline, association que nous étudierons 
ultérieurement, il sera bon de voir s’il n’est pas 
possible d’arriver à une meilleure action du 
traitement en modifiant la répartition des 
glucides de l’alimentation ou en déplaçant 
l’heure de l’injection. 

On multipliera donc les examens des urines 
et du sang durant la journée et même durant les 
vingt-quatre heures. 

On pratiquera, par exemple, le recueil frac¬ 
tionné des urines de la manière suivante, les 
glucides étant ingérés, ainsi que nous l’avons 
vu, à 8 heures, à midi, à 17 heures, à 20 heures, 
et à 23 ou 24 heures : 
urines de 8 heures à midi, 
urines de midi à 17 heures, 
urines de 17 heures à 20 heures, 
urines de 20 heures à 23 ou 24 heures, 
urines de 23 ou 24 heures à 8 heures le lende¬ 
main matin. 

On recherchera le sucre dans chaque échan¬ 
tillon, et on le dosera s’il y a lieu ; comme le 
volume de chaque fractionnement d’urines 
doit être soigneusement noté, on aura par là 
même le taux de la glycosurie globale des 
vingt-quatre heures. 

On examinera également le sang le matin à 
jeun, avant l’injection de la protamine-zinc- 
iüsuline, puis àmidi avant le repas, à 17 heures, 
à 20 heures et, si possible, au moment du cou¬ 
cher ; on déterminera ainsi l’évolution de là 
■glycémie en fonction de l’ingestion des glucides 
et de l’action du médicament. 

On se rendra compte ainsi que la protamine- 
zinc-insuline présente un coefficient d’utilisa¬ 


tion et d’action qui est propre à chaque dia¬ 
bétique, et que«-l-’évqlution de la glycémie dans 
le nychthémère est sujette à de grandes varia¬ 
tions d’un sujet à l’autre. 

Grâce à ces renseignements, on pourra mieux 
établir, dans certains cas, le juste milieu entre 
la glycosurie et l’hypoglycémie. 

On peut intervenir sur la répartition des glu¬ 
cides. 

Existe-t-il uniquement du sucre urinaire 
dans la matinée ? il faut diminuer la quantité 
des hydrates de carbone du petit déjeuner et 
les reporter à 17 heures ou plus tard encore ; 
existe-t-il de la glycosurie dans la matinée et 
au début de l’après-midi, alors qu’elle manque 
dans les autres échantillons ? il faut diminuer 
la ration des glucides non seulement le matin, 
mais encore au déjeuner, et reporter comme 
précédemment cette quantité à un moment 
plus tardif. Dans tous ces cas, en effet, l’action 
de la protamine-zinc-insuline paraît trop tar¬ 
dive pour agir efficacement contre l’hypergly¬ 
cémie qui suit les deux premiers repas. 

Parfois les premiers échantillons d’urines con¬ 
tiennent du sucre, et on note de légers malaises 
dans la deuxième partie de la nuit ; on a intérêt 
dans ces cas à faire ingérer les glucides, que 
l’on a supprimés au début de la journée, au 
moment du coucher, le plus tardivement pos¬ 
sible. 

On voit tout ce que l’on peut attendre d’une 
meilleure répartition des repas et de la varia¬ 
tion de leur composition. 

On peut encore agir d’une autre manière en 
déplaçant l’heure de l’injection. On peut être 
amené ainsi à la pratiquer avant le repas du 
soir, au moment du coucher et même à minuit, 
cette modalité d’injection étant à conseiller 
surtout quand le médicament présente un 
retard particulièrement prolongé avant 
d’entrer en action. Il n’est pas nécessaire d’aü- 
leurs que cette injection nocturne soit suivie 
de l’ingestion de glucides ; elle peut donc être 
faite pendant le sommeil, ce qui peut présenter 
un intérêt chez l’enfant. Elle est par contre très 
difficilement applicable chez un adulte qui 
travaille et a besoin par conséquent de som¬ 
meil, et qui doit se réveiller pour pratiquer lui- 
même l’injection, 

Ainsi, dans bien des cas, on pourra avec une 
seiilë injection de protamine-zinc-insuline 
obtenir le .réstiltat désiré, résultat souvent 
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supérieur à celui de l'insriline ordinaire 
employée pourtant en ii^jections quotidiennes 
fréquentes. Mais nous répétons que chaque cas 
doit être surveillé attentivement et jugé 
d’après les résultats des examens des urines et 
du sang, et qu’on ne peut donner de règles défi¬ 
nitives pour faire ce changement rapidement 
sans que l’on ne voie survenir des accidents 
d’hypoglycémie ou qu’il ne reste un élément 
diabétique plus ou moins important. 

Il faut bien savoir que pendant quelques 
jours, parfois même pendant plusieurs 
semaines, on constate une poussée d’h^rpergly- 
cémie et de glycosurie ; le fait est presque cons¬ 
tant. 

Il ne faudra donc parler d’échec du traite¬ 
ment que lorsqu’on aura attendu la cessation 
de la poussée et multiplié les essais concernant 
la répartition des glucides et le moment de 
l’injection de la protamine-zinc-insuline. On 
se rappellera également que l’on peut observer 
des variations transitoires dans la résorption 
tissulaire de la protamine-zinc-insuline qui se 
fait massivement certains jours et insuffisam¬ 
ment à d’autres moments, ce qui entraîne, 
chez un sujet paraissant jusque-là bien équi¬ 
libré, une glycosurie importante et transitoire 
que rien n’expUque, ou une brusque hypergly¬ 
cémie. t 

Dans certains cas, pourtant, il est nécessaire 
d’associer les deux variétés d’insuHne, soit que 
le résultat voulu n’ait pas été acquis avec une 
injection isolée de protamine-zinc-insuline (la 
dose employée est insuffisante et ne peut être 
augmentée sous peine de voir apparaître des 
accidents), soit que le diabète à traiter revête 
une forme sévère qui nécessiterait au départ 
une quantité beaucoup trop élevée de prota¬ 
mine-zinc-insuline (par exemple im diabète 
consomptif soigné avec une dose quotidienne 
d’insuline dépassant 8o unités). 

2® cas; La protamine-zinc-insuline est 
associée a l’insuline ordinaire. — Pour 
associer la protamine-zinc-insuline et l’insuline 
ordinaire, on peut procéder de multiples façons. 

i) Le malade, étant soumis au régime de base 
déjà indiqué, recevra le matin au petit déjexmer 
la protamine-zinc-insuline, et avant le repas du 
soir, plus rarement avant le déjeuner et le dîner, 
une injection ^insuline, celle-ci luttant contre 
la poussée d’hyperglycémie post-prandiale que 


la protamine-zinc ne peut arriver à contrôler ou 
à combattre. 

2) On peut pratiquer également les deux 
injections d’insuline le matin, la protamine- 
zinc-insuline, dont l’action est trop lente, ne 
pouvant agir contre les glucides provenant du 
petit déjeuner. Les deux insulines peuvent être 
injectées séparément ou, mieux encore, comme 
le conseille Lawrence, mélangées extempora- 
nément et injectées dans la même seringue ; on 
admet, en effet, que chaque insuline conserve 
ses propriétés si le mélange n’est effectué 
qu’au moment même de l’injection. 

3 ) On peut pratiquer encore l’injection de 
protamine-zinc-insuline au moment du coucher, 
son action minimum coïncidant alors avec la 
période du sommeil, et faire l’injection à!insu- 
line avant le dîner. 

L’heure de l’injeCtion étant réglée, il faut 
encore préciser les doses réciproques de l’une et 
de l’autre insuUne que le malade doit recevoir ; 
on procédera, comme précédemment, par 
tâtonnements successifs, en ne modifiant les 
doses que très lentement et en changeant s’il le 
faut la répartition des glucides ; on atteindra 
ainsi le maximum de la dose de protamine- 
zinc-insuline que l’on est en droit d’utiliser tout 
en diminuant progressivement les doses d’insu¬ 
line. On doit s’efforcer, en effet, de n’avoir 
recours, si possible, qu’à l’administration de 
deux doses chaque jour. 

Pour régler tout ce traitement, on suivra 
attentivement son malade et on agira, comme 
précédemment, en procédant à des examens 
multiples et répétés des urines et du sang : 
nous n’insistons pas. 

L'association insuline, protamine-zinc-insu- 
line devra dans certains cas être longtemps 
poursuivie ; elle représente la thérapeutique de 
fonds de certains diabètes consomptifs. 

Dans d’autres cas, elle n’en est qu’une étape 
et permet d’éviter, au moment où on modifie 
le traitement, qu’une trop brusque réduction de 
l’insuline entraîne passagèrement une poussée 
glycosurique très importante avec parfois 
acétonurie. Il en est ainsi quand on est en 
présence d’un diabétique recevant une quan¬ 
tité relativement élevée d’insuline, au delà de 
8 o imités par exemple, et chez lequel la suscep- 
tibihté vis^à-vis du nouveau médicament ne 
nous est pas encore coimue. U est préférable 
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dans ces cas de ne pas instituer d’emblée une 
dose de protamine-zinc-insuline supérieure à 
40 unités, et d’injecter avant le repas du soir, 
ou avant les deux repas, une petite quantité 
d’insuline qui représentera approximativement 
le tiers de la dose totale que le malade rece¬ 
vait auparavant. Ultérieurement, on augmen¬ 
tera progressivement la dose de protamine- 
zinc-insuline, et on pourra ensuite bien sou¬ 
vent diminuer parallèlement la quantité 
d’insuline et arriver à la supprimer complète¬ 
ment. 

2° Le malade n’a jamais été traité par 
l’insuline. 

Certains auteurs, avec Joslin, estiment qu’il 
est préférable dans ce cas d’éviter l’étape inter¬ 
médiaire de traitement avec l’insuline ordi¬ 
naire, car les malades ayant reçu ce traitement , 
seraient plus sujets que les autres à présenter 
des accidents d’hyperinsulinisme sous l’action 
de la protamine-zinc-insuline. Ils prescrivent 
donc d’emblée ce médicament en utilisant 
d’abord une petite dose qu'ils élèvent progres¬ 
sivement ensuite; à raison d’une unité par jour, 
jusqu’à ce que le résultat soit obtenu. 

Il nous semble cependant plus indiqué de 
traiter tout d’abord le malade avec l’insuline 
ordinaire, en s’efforçant d’obtenir la disparition 
du syndrome diabétique, avant d’instituer le 
traitement avec la protamine-zinc. Nous en 
avons déjà discuté les raisons. 

Telles sont les différentes modalités de pres¬ 
cription de la protamine-zinc-insuline. Nous 
redisons encore combien les variations indivi¬ 
duelles rendent un tâtonnement inévitable ; les 
principales variations dont on doit tenir compte 
sont : . 

1° Les variations du retard et de la durée 
d’action . de la médication, variations condi¬ 
tionnées par un coefficient personnel différent 
pour chaque malade ; 

2" Les anomalies de la courbe glycémique 
qui, chez certains sujets, présente anormale- 
pient son acmé le soir ou dans le cours de la 
journée. 

D. — Résultats que l’on peut obtenir avec 
la protamine-zinc-insuline 

Les résultats sont variables, et on peut les - 
classer en plusieurs groupes (i). 

(i) F. Rathery, P. Froment et de Traverse, I,es 


1er groupe. — Les résultats sont ici remar¬ 
quables, et nous pouvons distinguer deux cas : 

a. On obtient avec une seîile injection de 
'protamine-zinc-insuline — représentant en insu¬ 
line une dose inférieure à celle précédemment 
prescrite en plusieurs injections — un résultat 
identique à celui obtenu avec l’insuline ordi¬ 
naire. 

Le sujet ne fait plus qu’une seule injection au 
lieu de trois ou quatre. Dans un nombre de cas 
important, la glycémie, qui restait élevée avec 
l’insuline, retombe à la normale; la glycosurie, 
qïfi persistait à un certain taux avec l’insuline 
qu’on ne pouvait augmenter à cause de phéno¬ 
mènes d’hyperinsuhnisme, disparaît ; parfois, 
cependant, l’hyperglycémie persiste, ,mais à un 
taux très inférieur. Le gain est ici très impor¬ 
tant. 

b. Dans d’autres cas, il faut, pour obtenir le 
même résultat, associer l’insuline ordinaire à la 
protamine-zinc-insuline sans dépasser l’admi¬ 
nistration d’une seule dose quotidierme d’insu- 
hne ordinaire. 

Pour tous les cas de ce groupe, la protamine- 
zinc-insuUne procure des avantages certains ; 
réduction du nombre des injections, réduc¬ 
tion de la quantité d’insuline pure, effet au 
moins égal, sinon supérieur, sur l’hyperglycé¬ 
mie et là glycosurie. 

II® groupe. — La protamine-zinc-insuline 
donne encore des résultats, mais ils sont impar¬ 
faits. On n’arrive pas avec ce produit, pas plus 
qu’avec l’insuline, à abaisser nettement ou à 
faire disparaître la glycosurie, bien qu’avec 
rme seule injection de protamine-zinc-insuhne, 
du deux injections, l’une de protamine-zinc- 
insuline, l’autre d’insuline, le résultat soit meil¬ 
leur qu’avec l’insuhne seule. Si l’on veut aug¬ 
menter les doses de protamine-zinc-insuline, 
on voit surgir, comme avgc l’insuline, des acci¬ 
dents hypoglycémiques. 

III® groupe. — L’usage de la protamine- 
zinc-insuline aboutit à un échec. Non seule¬ 
ment on ne peut faire disparaître la glycosurie, 
mais on voit celle-ci atteindre un chiffre beau¬ 
coup plus élevé qu’avec l’insuline utilisée isolé¬ 
ment et à un taux inférieur. Mais, avaht 
d’admettre cet échec, il faudra s’entourer de 
toütes les garanties : attendre un temps suffi¬ 
sant, s’assurer que le malade est docile et suit 

indications et la méthode d’emploi de la protamine- 
zinc-insuline [Acad.'de méd., 26 juillet 1938). 
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bien les prescriptions diététiques, qu’il ne 
s’agit pas d’une poussée glycosurique transi¬ 
toire, etc. 

Dans l’ensemble, les résultats sont bien sou¬ 
vent remarquables, mais il faut reconnaître 
cependant que cette nouvelle préparation ne 
convient pas à tous les diabétiques consomp- 
tifs et qu’il faut, pour pouvoir comparer effica¬ 
cement les diverses statistiques publiées, tenir 
compte du t}q)e des diabètes qui ont été ainsi 
traités. Il est bien certain que lès plus beaux 
résultats sont habituellement obtenus dans les 
diabètes consomptifs, légers ou de gravité 
moyenne, ne nécessitant qu’une dose relative¬ 
ment peu élevée d’insuline répartie en 1,2, au 
maximum 3 injections ; dans les diabètes con¬ 
somptifs igraves, par contre, les résultats sont 
loin d’être toujours aussi excellents, et c’est 
dans ces cas que l’on a observé des échecs, et 
où l’insuUne ordinaire agit plus efScacement. 

Une dernière question mérite enfin d’être 
soulevée. Cette variété d’insuline peut-elle 
améliorer le trouble du métabolisme glucidique! 
en im mot ime dose de plus en plus faible est- 
elle capable de produire le même effet ? 

Il nous a été possible, dans quelques cas, 
d’observer des malades, en traitement depuis 
des mois, chez qui les aussi beaux résultats 
pouvaient être maintenus avec une dose moitié 
moindre, le régime restant rigoureusement 
identique par ailleurs. 

Dans d’autres cas, ü est. vrai, nous avons 
observé l’évolution inverse, et des doses de pro- 
tamine-zinc-insuiine qui étaient nettement suf¬ 
fisantes au début du traitement devenaient 
insufBsantes au bout de plusieurs mois et 
devaient être progressivement élevées. 

E. — Accidents de la médication. 

Ua protamine-zinc-insuhne, comme l’insu¬ 
line, peut déterminer des phénomènes d’intolé¬ 
rance. 

On a dit qu'ils étaient plus rares ] en réahté, 
s’ils sont plus rares, c’est que le produit agit 
moins massivement, mais ils sont loin d’être 
exceptionnels, et ce serait une erreur de croire 
que l’abaissement lent et graduel de la glycémie 
les a fait disparaître complètement. 

Si l’injection est pratiquée le matin, ils sur- 
vieiment en général'dans la deuxième moitié de 
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la nuit, parfois même au moment du réveil ; 
quelquefois cependant on les voit apparaître à 
un moment quelconque de la journée. 

'On a dit également qu’ils revêtaient un type 
différent, avaient un début progressif et 
camouflé, une évolution prolongée, et que les 
accidents préliminaires : tremblement, sueurs, 
tachycardie décrits habituellement comme 
appartenant à une hyperadrénalinémie man¬ 
quaient le plus souvent. Joslin, enfin, insiste sur 
la fréquence des manifestations digestives et de 
la céphalée. 

En réalité, il est fréquent de voir de légers 
malaises se traduisant uniquement par des 
sueurs et du tremblement, et nous n’ayons 
pas été frappés par la fréquence des manifesta¬ 
tions digestives et de la céphalée. 

^ Nous avons noté, par contre, dans quelques 
cas, l’apparition brutale d’accidents graves que 
rien ne faisait prévoir chez des sujets soumis 
à une surveillance minutieuse ; il s’agissait, il 
est vrai, de diabétiques consomptifs sévères. 

Dans tous les cas, l’ingestion de sucre fai¬ 
sait disparaître les accidents. Des doses à don¬ 
ner n’étaient pas plus fortes, mais plus frac¬ 
tionnées; le fait est facile à comprendre, étant 
donné le mode d’action du médicament. 


Da protamine-zinc-insuline représente donc 
une insuline souvent plus active que l’insuline 
ordinaire ou permettant, tout au moins, à 
l’organisme de rester d’rme façon permanente 
sous l’influence de son action ; elle ne constitue 
pas une nouvelle hormone, un nouvel agent. 

EUe donne dans la cure du diabète consomp- 
tif .des résultats souvent remarquables ; son 
emploi permet non seulement de réduire le 
nombre des injections, mais encore d’agir 
efficacement sur le diabète lui-même. EUe ne 
convient pas cependant à tous les diabétiques 
consomptifs, et on peut observer des échecs. 

Son emploi est beaucoup plus délicat que 
celui de l’insuline ordinaire, et chaque cas doit 
être surveiUé attentivement et traité d’après 
les résultats des examens des urines et du sang : 
on ne peut doimer de règles définitives, les 
variations individueUes du retard et de la durée 
d’action de la médication ainsi que les anoma¬ 
lies de la courbe glycémique obUgeant, en effet, 
à procéder par tâtonnements successifs.' ■ 
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Iva protamine-zinc-insuline peut, enfin, 
comme l’insuline ordinaire, donner des ‘phéno¬ 
mènes d’h'yperinsulinisme. 

Elle représente certes une arme précieuse 
et nouvelle dans le traitement du diabète, mais 
il reste à souhaiter qu’elle ne demeure pas 
le seul type nouveau d’insuline, et que les bio¬ 
logistes et les chimistes nous fourniront des 
types d’insuline ou de nouvelles drogues plus 
actives encore; 


LTCTÈRE LATENT 
ET LA FONCTION BILIAIRE 
CHEZ LES DIABÉTIQUES 

F. RATHERY, J. POLYDORIDËS 
et P.-m. DE TRAVERSE 

Depuis les travaux fondamentaux de Gilbert, 
Herscher et Eereboullet (1903-1908) sur l’étude 
des rétentions biliaires discrètes à l’aide du 
dosage de la bilirubine sanguine ; depuis que 
H. Van den Bergh a préconisé son procédé de 
dosage, basé sur la diazo-réaction de la bili¬ 
rubine, de nombreux travaux ont été efiec- 
tués en France et à l’étranger sur l’ictère 
latent au cours des afiections hépatiques et des 
états morbides retentissant secondairement 
sur la fonction biliaire du foie. Dorsqu’on étudie 
la fonction pigmentaire du foie, il n’est pas 
rare d’observer une altération simultanée de 
cette fonction et de la fonction glucidique. 

Par ailleurs, la fréquente existence des 
troubles de la fonction glucidique chez les 
hépatiques a été constatée depuis longtemps. 
Dernièrement l’un de nous, avec W. Bensis et 
A. Codounis, étudiant les troubles glucidiques 
en dehors du diabète sucré (états prédiabé¬ 
tiques, maladies infectieuses, eczéma, rhuma¬ 
tisme chronique, intoxications, etc.), a sou¬ 
ligné la fréquence de l’altération simultanée 
des fonctions pigmentaire et glucidique, et a 
constaté que l’élévation de la büirubine san¬ 
guine est proportiomelle à l’augmentation 
de la glycémie dans les deux tiers des cas obser¬ 
vés. 

Des dysfonctions pigmçntaires latentes des 
diabétiques ont été observées depuis l’étude 
systématique de la bilirubine sanguine et 


constituent les ictères latents. Ils apparais¬ 
sent indépendamment de tout ictère clinique¬ 
ment perceptible et sont révélés par une 
exploration fonctionnelle minutieuse qui com¬ 
prend la recherche de la bihrubine, de l’urobi¬ 
line et des sels biliaires au niveau du sang, des 
urines et du suc duodénal. De trouble de la 
bilirubinémie chez les diabétiques est diffé¬ 
remment apprécié suivant les méthodes de 
recherche employées. Certaines méthodes 
colorimétriques directes, étant données les 
«xanthémies » si fréquentes chez les diabé¬ 
tiques, ne sont pas à l’abri de toute critique. 

Même la méthode de Van den Bergh, malgré 
sa sensibilité et sa spécificité supérieures à 
celles des autres méthodes, comporte un degré 
d’erreur pour les hypocholémies et les légères 
hypercholémies (Chabrol, Charonnat et Busson, 
W. Bensis, A. Codounis et J. Polydoridès). 

De tous les travaux se rapportant à la bili¬ 
rubinémie des diabétiques ressortent souvent 
des conclusions peu concordantes. 

O. Bang (5 cas), Diamond (1928, 14 cas) 
trouvent chez les diabétiques des valeurs de 
la bilirubine sanguine normales. S. Caccuri 
(1937, 20 cas) trouve une hypobilirubinémie 
soit relative, soit absolue, dépendant selon 
l’auteur d’une diminution de formation de la 
bihrubine. 

■ Hymans Van den Bergh et Snapper, Bern¬ 
heim, Sotgiu (1934) et E. Slavich (1937) 
trouvent presque dans tous les cas observés 
une augmentation de la bilirubinémie. 

Petren (20 cas), Rabinowitch (130 cas), 
Wauthier (13 cas), Bowen, Vaughan et Kœnig 
(93 cas), Meyer (100 cas), W. Bensis, A. Co¬ 
dounis et J. Polydoridès (15 cas) trouvent 
la bilirubine légèrement augmentée dans un 
pourcentage de cas allant de 17 p. 100 (Meyer) 
à 70 p„ 100 (Bensis, Codounis, Polydoridès). 

Parmi ces travaux, peu nombreux sont ceux 
qui offrent des renseignements cliniques sur 
le comportement de la bihrubine selon le type 
du diabète. En ce qui concerne la physiopa¬ 
thologie de cette h}q)erbihrubinémie, Petren, 
Sotgiu et d’autres auteurs mettent l’aug¬ 
mentation de la bihrubine en relation avec la 
carence de l’hormone pancréatique et l’appau¬ 
vrissement de la réserve glycogénique du foie. 

Dans ce travail, nous apportons les résul¬ 
tats que nous a donnés le dosage de la’ bihru- 
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bine sanguine chez 325 diabétiques de tous les 
types, aux différents stades de l’évolution de 
leur maladie, en dehors de tout ictère franc ; 
nous avons effectué 590 examens. Comme mé¬ 
thode de dosage, nous avons utilisé le procédé 
préconisé par Chabrol, Charonnat et Busson, 
fondé sur- la formation d’un diazoïque et 
inspiré de la réaction limite de Gilbert. Malgré 
quelques critiques, c’est, à notre avis, la 
méthode de choix, surtout si on étudie de 
petites hypercholémies. Sa sensibihté est de 
l’ordre de 4 milligrammes par litre, etles valeurs 
qu’on obtient à l’état physiologique oscillent 
entre 8-16 milligrammes par litre (Chabrol, 
Charonnat et Busson, Fiessinger et Walter, 
Bensis, Codounis, Polydoridès). Fn tenant 
compte des différents facteurs physiologiques 
qui peuvent agir sur la bilirubinémie normale, 
nous considérons une bilirubinémie comme 
pathologique quand le chiffre de celle-ci est 
supérieur à 0,020 par litre (hyperbihrubinémie) 
ou quand il est inférieur à 0,008 par litre 
(h3q)obilirubinémie relative ou complète). En 
ce qui concerne les hyperbiUrubinémies, afin 
de schématiser un peu le problème, nous dis¬ 
tinguerons les hypercholémies légères oscillant 
entre 0,020 et 0,035 par litre, les bilirubinémies 
nettement augmentées entre 0,035 et 0,070 
p. I 000 et 4 es hyperbîHrubinémies supé¬ 
rieures à 0,070 p. I 000. 

Nous basant sur les travaux antérieurs et 
les constatations faites au cours de nos obser¬ 
vations, nous envisagerons le comportement 
de la bilirubinémie chez les diabétiques et ses 
relations avec d’autres constituants sanguins 
et urinaires. 

Fréquence de l’hyperbilirubinémie et de 
l’hypobilirubinêmie chez les diabétiques. 

Ees 590 dosages effectués sur 325 diabétiques 
de tous les t5q)es nous ont donné les résultats 
suivants : 

25 fois la bilirubinémie était inappréciable 
( < 0,004 P- I 000) ; 

5 fois la bilirubinémie était inférieure à 
0,008 par Htre, soit 5,08 p. 100 des cas: inférieure 
à la normale ; 

76 fois la bilirubinémie était entre 0,008 
et O;O20 par litre, soit 12,88 p. 100: normale; 

169 fois elle oscillait entre 0,020 et 0,035 


par Utre, soit 28,64 P- dépassant légère¬ 
ment le taux normal; 

‘ et 315 fois elle oscillait entre 0,035 0,150 

par litre,soit 53,40p. 100,nettement augmentée. 

Bilirubinémie et formes du diabète sucré. 

Diabète simple sans complications. 

E’étude de 42 cas de diabète simple nous a 
montré une valeur moyenne de la bilirubiné¬ 
mie de 0,041 p. 1000. Ea bilirubinémie du 
diabète simple est exceptionnellement basse 
et nuUe, souvent normale (17,85 p. 100), ou 
' légèrement augmentée (32,15 p. 100) et fré¬ 
quemment haute (56,60 p. 100), elle se trouve 
dans la zone de l’ictère latent vrai (0,035- 
0,070 p. I boo). 

En ce qui concerne les variations de la bili¬ 
rubine sanguine au moment où les malades 
deviennent aglycosuriques, les examens suc¬ 
cessifs de 18 cas nous ont montré que la bili¬ 
rubine diminue nettement (jusqu’à 0,015 
p. I 000) quand la disparition de la glycosu¬ 
rie est accompagnée d’une diminution de la 
glycémie). 

Diabète consomptif sans complication. 

La bilirubinémie dans cette forme de diabète, 
avant et au cours du traitement insulinique, 
se trouve à différents niveaux, suivant la 
phase où on examine le malade. L’acidose et 
l’intervention d’insuline sont parmi les fac¬ 
teurs qui peuvent influencer la bilirubinémie. 

A. Diabète consomptif avec glycosurie et 
acétonurie avant le traitement insulinique. — 
Contrairement à ce qu’on pourrait atten¬ 
dre, la biHrubinémie est ici relativement 
plus basse que dans les autres formes de dia¬ 
bète, malgré l’existence d’urobilinurie mar¬ 
quée (valeur moyenne des 12 cas : 
0,036 p. I 000). 

Nous notons la rareté des bilirubinémies 
très basses, le petit nombre des bilirubinémies 
normales (8,33 p. 100) et la fréquence des 
hyperbüirubinémies légères (50 p. ' 100) et 
nettement augmentées (41,66 p. 100). Les cas 
qui présentent une chute marquée de la réserve 
alcaline s’accompagnent aussi d’une baisse 
relative de la büirubinémie, 
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B. Diabète consomptif avec glycosurie et 
acétomirie pendant les premiers jours du 
traitement insulinique. — Valeur moyenne de 
18 cas : 0,046 p. 1000. Ba bilirubinémie, 
pendant ce stade initial, quand les malades 
restent encore glycosuriques et acétonuriques 
malgré l’action de l’insuline, où: bien reste au 
niveau précédent, ou bien augmente légère¬ 
ment, de telle façon que le nombre des bili¬ 
rubinémies normales et des bilirubinémies 
limites diminue (16,66 p. 100) au profit des 
hyperbilirubinémies nettes (83,34 P- 100)• 

C. Diabète avec glycosurie sans acétonurie 
se trouvant sous l'action d’une cure insulinique 
prolongée. — Cas : 72 ; examens : 126. 

Valeur moyenne des examens de 72 cas : 
0,044 P- I 000. 

Dans l’ensemble des observations, malgré 
la persistance des bilirubinémies nettes 
(56,35 p. 100), les bilirubinémies limites 
(34,12 J). 100) et les bilirubinémies normales 
(4 p. 100) ne manquent pas, et généralement 
il y a une tendance de la bilirubine à s’abaisser. 

D. Diabète consomptif rendu aglycosurique 
par le traitement insulinique et par le régime 
équilibré. — Cas : 33 ; examens : 48. 

Valeur moyenne de la bilirubinémie de 
10 cas : 0,030 p. I 000 ; valeur moyenne de 
23 autres cas : 0,034 P- ^ 000. Il y a une dimi¬ 
nution des hyperbilirubinémies, reconnais¬ 
sable non seulem’ent dans les cas soumis à des 
examens successifs, mais artssi dans l’ensem¬ 
ble des observations. Nous notons la fréquence 
relative des bilirubinémies normales, 
(12,50 p. 100) et surtout l’augmentation du 
nombre de cas avec bilirubinémies légèrement 
augmentées (47,91 p. 100), aux dépens des 
hyperbilirubinémies nettes (39,58 p. 100). 

Bilirubinémie et diabète compliqué. 

D’apparition de complications, ou l’asso¬ 
ciation du diabète et d’autres syndromes, 
peuvent n’avoir aucune action sur le taux de la 
büirubinémie préexistante, mais elles peuvent 
provoquer des hyperbiürubinémies, plus mar¬ 
quées que celles qui existaient avant la com¬ 
plication, ou, au contraire, des hypobilirubiné- 
mies légères ou intenses. 


A. Complications ne provoquant pas de modi¬ 
fications sensibles de la bilirubinémie préexis¬ 
tante. — Parmi ces complications ou associa¬ 
tions, nous avons observé : 

Des formes non fébriles de la tuberculose 
pulmonaire, ii cas ; valeur moyenne de la 
bilirubinémie, 0,042 p. i 000. 

Des néphropathies simples albumineuses. 
5 cas ; valeur moyenne de la bihrubinémie, 
0,035 P-^ I 000. 

Des néphropathies simples hypertensives où 
l’hypertension évolue sans troubles du fonc¬ 
tionnement du rein. 

Diabète simple ; 17 cas ; valeur moyenne 
de la bilirubinémie, 0,040 p. i 000. 

Diabète consomptif : ii cas ; valeur uioyenne 
de la bilirubinémie, 0,047 P- i 000. 

Un grand nombre de néphrites dont l’urée 
sanguine est inférieure à 0,60 p. ’i 000. Valeur 
moyenne de la bilirubinémie, 0,031 p. i 000. 

Des cardiopathies compensées. 5 ■ cas ; 
valeur moyenne de la bilirubinémie, 
0,034 P- I 000. 

De rhumatisme articulaire aigu et chro¬ 
nique, la maladie de Basedow : 10 cas ; 
valeurs oscillant entre 0,030 et 0,040 p. i 000. 

B. Complications dont l’existence provoque 
des hyperbilirubinémies plus intenses que celles 
qui existaient avant la complication. — Pneu¬ 
monie (i cas), anthrax (2 cas), cardiopathies 
non compensées (7 cas),* cirrhose hypertro¬ 
phique (3 cas), bilirubinémie oscillant entre 
0,080 et 0,090 par litre. 

Mal perforant (4 cas), gangrène sans lésions 
rénales (ii cas), cholécystite (2 cas), diabète 
bronzé (2 cas), bilirubinémie oscillant entre 
0,050 et 0,070 par litre. 

Types fébriles de tuberculose pulmonaire. 
5 cas ; valeur moyenne de la bilirubinémie, 
0,060 p. I 000. 

A la période d’état de ces complications, nous 
avons enregistré les valeurs les plus impor¬ 
tantes de la bilirubinémie; elle a progressive¬ 
ment diminué avec l’amélioration des lésions, 
après le traitement insulinique. 

Certaines circonstances peuvent intervenir 
pour diminuer la bilirubinémie sans que les 
lésions existantes soient améliorées. Telle 
l’intervention de lésions rénales marquées,, 
avec azotémie au-dessus de 0,6b p. i 000.. 
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C. Complications provoquant des hypobüiru- 
binémies. — Parmi ces complications^ nous 
rangerons le coma diabétique, l’éclosion des 
accidents hj^oglycémiques dus au traitement 
insulinique, et dont l’étude sera abordée dans 
un autre travail, et surtout les néphrites azoté- 
miques quand elles s’accompagnent d’une 
azotémie supérieüre à 0,60 p. i 000. Nous 
avons aussi rencontré quelques cas (2) de 
diabète consomptif avec une réserve alcaline 
basse, et un cas de diabète simple, dans lesquels 
il y avait une hypobilirubinémie intense sans 
que les reins soient apparemment lésés. En 
réalité, l’hypobilirubinémie relative ou com¬ 
plète (0-0,006 par litre) se rencontre surtout 
dans le diabète compliqué de néphrite azoté- 
mique. 

Dans lé diabète simple (10 cas), avec une 
azotémie entre 0,045 et 0,60 p. 1000, cette hypo¬ 
cholémie est d’environ 20 p. 100, et dans le 
diabète consomptif (15 cas) de 30 p. 100 du 
taux initial. 

Quand les néphrites s’accompagnent d’une 
azotémie supérieure à 0,60 p. i 000, l’hypo- 
cholémie (25 cas) est d’environ 80 à 90 p. 100. 

Ea bilirubine sanguine des diabétiques et 
leur, azotémie, quand elle est inférieure à 
0,60 p. 100, semblent, dans quelques cas, varier 
en sens inverse.^ 

Bilirubinémie et réserve alcaline. 

n en est de même en- ce qui concerne la 
réserve alcaline. D’abaissement de la biliru¬ 
bine semble plus marqué quand l’abaissement 
de la réserve alcahne s’accompagne d’une légère 
élévation de l’azotémie. Le tableau suivant 
indique la marche inverse des oscillations de la 
bilirubine et de l’azotémie, et la marche paral¬ 
lèle des oscillations de la réserve alcaline et de la 
bilirubinémie. 

Un autre signe doit être noté : c’est une 
teinte jaime sale ou jaune violacé que nous 
avons observée en pratiquant la dizao-réaction 
sur un certain nombre de diabétiques consomp- 
tifs, avec diminution de la réserve alcaline 
et augmentation de l’azotémie, due à une 
néphrite concomitante. Après traitement insu- 
linique, élévation de la réserve alcaline et 
abaissement de l’urée, cette teinte jaune sale. 
ou jaune violacé devient progressivement 
rouge violacé et enfin. rose mauve. 



Pareilles observations ont été pubhées par l’un 
de nous avec W. Bensis et A. Codounis dans 
quelques cas de néphrites. L’abaissement de la 
réserve alcaline, l’augmentation de l’urée san¬ 
guine, l’emploi de l’insuline, l’acidité du diazo- 
réactif, d’après nos recherches, ne sufiisent 
pas à donner une explication satisfaisante de 
cette variabilité de la couleur, qui est diffé¬ 
rente de celle que Van den Bergh, Chabrol, 
Maunhauser et Anderson, Chiray, Miloche- 
witch et Petrovich, Heilneyer et .Krebst, 
Laemmer et Bcek, Taku Nemura, etc., ont 
constatée, en étudiant l’actiori de l’indol et du 
scatol, et de l’acidité du diazo-réactif sur la 
spécificité de la dizao-réaction. 

Hypertrophie du foie et bilirubinémie. 

Les diabétiques avec hypertrophie du foie 
en dehors de toute complication hépatique 
proprement dite, et dont le diabète simple ou 
consomptif est isolé, présentent fréquemment 
. ime bilirubinémie et une urobilinurie plus mar¬ 
quées que les. diabétiques sans hypertrophie 
du foie cliniquement apparente. Dans l’en¬ 
semble, cependant, la différence est assez 
faible. 

50 diabétiques avec une légère hyper¬ 
trophie du foie nous ont montré une 
valeur moyenne de bilirubiné m ie à 
0,049 P- t 000. 

50 diabétiques sans .-hypertrophie du foie. 
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une valeur moyenne de bilirubinémie à 
0,042 p. I 000. 

Influence de l’âge et de l’ancienneté de la 
maladie. 

Ces facteurs ont une certaine action appa¬ 
rente dans quelques formes de diabète mal 
équilibré (simple ou consomptif) où l’on constate 
parfois que l’élévation de la bilirubine est plus 
marquée chez les malades âgés et chez les 
malades dont l’affection évolue depuis long¬ 
temps. 

D’autre part, quelquefois il y a une discordance 
entre la bilirubinémie des diabétiques consul¬ 
tants et celle des diabétiques hospitalisés 
atteints du même t5q)e de diabète. Des pre¬ 
miers présentent souvent des valeurs biliru- 
binémiques plus hautes- que les diabétiques 
hospitalisés. D’explication de ce fait tient peut- 
être au repos auquel sont soumis les diabé¬ 
tiques hospitahsés, au régime plus équilibré et 
au traitement insulinique plus régulier. 

Bilirubinémie et glycémie. 

Si nous considérons d’une façon générale 
le diabète sucré indépendamment de son t5q)e, 
nous voyons qu’ü n’est pas de règle de voir 
correspondre aux glycémies élevées des bili¬ 
rubinémies importantes. Nous n’enregistrons 
pas non plus * les mêmes taux de bilirubine 
chez les sujets qui présentent les mêmes taux 
glycémiques. Des facteurs personnels, l’inter¬ 
vention de différentes complications, l’acidose 
et l’insulinothérapie font que les modifications 
de la bilirubinémie ne sont pas parallèles à la 
courbe glycémique,. D’étude de la büirubiné- 
mie et de la glycémie dans chaque type de 
diabète, et surtout l’étude des courbes glycé¬ 
miques et bilirubinémiques, chez le même dia¬ 
bétique, après l’élimination possible de diffé¬ 
rents facteurs, montrent cependant l’inter¬ 
dépendance de la glycémie et de la bilirubi¬ 
némie, jusqu’à une certaine limite, de telle 
façon que l’augmentation de la glycémie 
est accompagnée d’une augmentation de la 
bilirubinémie, et son abaissement d’une dimi¬ 
nution de ceUe-ci. Ainsi, dans le diabète simple 
non compliqué, 7 fois sur 10 il existe un rap¬ 
port apparent entre les yariations de la glycé¬ 
mie et de la bilirubinémie. De même dans le 


diabète consomptif, rendu aglycosurique au 
moyen d’insuline, 26 fois sur 30 la bilirubiné¬ 
mie a suivi les oscillations de la glycémie. 

Dans le diabète dont l’équilibre n’a pas été 
obtenu, cette relation est moins apparente : 
ainsi, au cours du diabète consomptif non 
traité, 4 fois seulement sur 10 la bilirubinémie 
a suivi les-oscillations de, la glycémie. Dans le 
diabète consomptif pendant les premiers joms 
de traitement insulinique et avant la dispari- 
rion des corps cétoniques, 6 fois sur ii la 
bihrubinémie a suivi les oscillations de la 
glycémie. Enfin, dans le diabète consomptif 
avec glycosurie et sans acétonurie se trouvant 
sous l’action d’une cme insulinique, 27 fois 
sur 50 seulement la bilirubinémie a suivi les 
oscillations de la glycémie ; 22 fois les oscilla¬ 
tions de la büirubinémie ont été trouvées indé¬ 
pendantes du taux de la glycémie. 

!^n toutes circonstances, on ne trouve de 
modification nette de la bilirubinémie que 
s’il y a une modification considérable de la 
glycémie. 

Au cours du diabète accompagné de diffé¬ 
rentes complications, l’intervention des syn¬ 
dromes surajoutés rompt le plus souvent la 
relation entre la glycémie et la bilirubinémie 
soit dans un sens soit dans un autre. Dans le 
diabète comphqué de néphrite, par exemple, 
la bilirubinémie est basse ou nulle, indépen¬ 
dante des oscillations de la glycémie. Au con¬ 
traire, lors des complications hépatiques, la 
bilirubinémie peut être élevée indépendam¬ 
ment de la glycémie. 

Physiologie pathologique de la bilirubiné¬ 
mie chez les diabétiques. 

D’étude des variations de la bilirubine 
sanguine ne résume pas toute la pathologie 
hépatique du diabétique. 

D’augmentation de la bilirubine sanguine est 
l’indice d’une insuffisance fonctionnelle bili- 
génique de la glande hépatique ou d’une des¬ 
truction hématique. Da diminution de la bili¬ 
rubine au-dessous des valems normales, au 
contraire, dépend le plus souvent de facteurs 
extra-hépatiques. On a aujourd’hui tendance 
à attribuer les petites hyperbilirubinémies 
constantes à une insuffisance pigmentaire du 
foie, soit que cette hyperbüirubinémie ex¬ 
prime un trouble de la perméabilité du 
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foie (Bralé), soit qu’elle indique une lésion 
parenchymateuse (Fiessinger). Mais il est bien 
connu aussi qu’il n’existe aucun rapport entre 
le degré de la cholémie et l’importance des 
lésions du parenchyme hépatique. L’étude de la 
fonction pigmentaire du foie, la première 
altérée en général au cours des affections 
hépatiques, donne des renseignements utiles 
en clinique, quand on prend soin d’éliminer 
l’action des différents facteurs physiologiques, 
pathologiques ou thérapeutiques, qui peuvent 
être surajoutés. Chez les diabétiques, il faut 
tenir compte aussi du terrain sur lequel se 
développe le trouble du métabolisme gluci¬ 
dique (obésité, diathèse arthritique, etc.). Ce 
terrain est susceptible d’entraîner à lui seul 
une augmentation de bilirubinémie. Malgré 
cés réserves, il existe un grand nombre de 
diabétiques qui présentent constamment une 
bUirubinémie dont les oscillations paraissent 
bien en relation avec l’évolution du diabète, 
de son traitement ou de ses complications. 

Tenant compte des conceptions d’autres 
auteurs, et nous basant sur nos observations, 
il nous apparaît que la naissance et l’évolution 
de l’hyperbilirubinémie chez les diabétiques 
ont des causes très complexes, et dans un grand 
. nombre de cas suivent les oscillations de la 
glycémie. Faire dépendre cette hyperbiliru¬ 
binémie de l’intrégrité de la glycogenèse nous 
paraît un peu osé pour plusieurs raisons. D’une 
part, il n’y a pas parallélisme entre l’impor¬ 
tance de l’hyperbilirubinémie et la gravité 
immédiate du diabète examiné. D’autre part, 
il n’est pas prouvé que le glycogène hépatique 
soit lui non plus influencé parallèlement à cette 
gravité. Si nous réfléchissons à ces deux propo¬ 
sitions, nous ne pouvons non plus exclure que 
la fonction pigmentaire et la fonction glycogé¬ 
nique ne puissent être touchées différemment. 
Enfin, divers facteurs eXtra-hépatiques tels 
que les lésions rénales, les hémorragies, etc., 
peuvent maintenir la bilirubinémie à un 
niveau plus ou moins élevé, normal ou bas, 
alors que le diabète est grave, Par conséquent, 
on ne doit donner à une bilirubinémie aug¬ 
mentée ou basse une signification pathologique 
qu’après avoir constaté cette augmentation 
à plusieurs reprises, et avoir éhminé les divers 
facteurs extra-diabétiques qui peuvent l’in¬ 
fluencer. 


Conclusions. 

• a. La bilirubinémie des diabétiques présente, 
pendant l’évolution de leur affection, des 
oscillations dépendant du type de diabète, 
du taux de la glycémie, du traitement appliqué, 
et, dans quelques circonstances, du taux de la 
réserve alcaline et de l’azotémie. L’intervention 
des complications agit sensiblement sur le taux 
de la bilirubine. L’existence d’une hyper¬ 
trophie du foie en dehors de toute maladie du 
foie proprement dite, l’âge du malade et l’an¬ 
cienneté de la maladie peuvent avoir une 
action sur le taux de la bihrubiüémie. 

b. Tenant compte dés facteurs physiolo¬ 
giques, du terrain sur lequel évolue le diabète 
et des facteurs extra-hépatiques qui tous 
peuvent influencer la bilirubinémie, on ne doit 
donner à une bilirubinémie perturbée une 
signification pathologique qu’après s’être 
assuré de la persistance des perturbations 
observées, avoir éliminé les divers facteurs'' 
qui ont pu causer ces perturbations en 
dehors du syndrome diabétique. 
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ACTUALITÉS MÉDICALES 

L’enâèphalographie gazeuse par voie 
lombaire : son intérêt diagnostique et 
thérapeutique. 

A. Priboürg-Beanc {Annales de clinique et de 
pharmacodynamie, 4® année, I, janvier 1939) montre 
que l’exploration de cavités ventriculaires peut se 
pratiquer par l’injection de substances opaques ou de 
substances gazeuses. Dans ces derniers cas, on peut 
employer la ventricülographie directe ; mais cette 
méthode est dangereuse si l’on soupçonne une néo- 
fôtmation endocranienne. 

L’encéphalographie par voie lombaire a l’avantage 
d'être d'une innocuité absolue et, d'autre part, ac¬ 
cessible à tout neurologue disposant d’un service de 
radiologie. Il importe, toutefois, de ne pas injecter 
plus de 30 centimètres cubes d’air. M. Pribourg-Blanc 
décrit sa technique dans ses détails, amsi que les 
résultats que l’on peut en attendre en radiographiant, 
aussitôt après l’injection, dans les cinq incidences 
classiques, les ventricules. 

Les indications de ce procédé sont nombreuses, il 
est d’un précieux secours dans tous les cas où le dia¬ 
gnostic reste indécis sur l’existence d’ulie lésion et 
son siège. 

L'encéphalographie gazeuse par voie lombaire est 
toutefois formellement contre-indiquée quand il 
existe un symptôme avéré d'hypertension ; dans ces 
cas, l’encéphalographie directe est seule indiquée. 

L'injection d’air par voie lombaire comporte des 
conséquences thérapeutiques importantes, surtout 
dans les séquelles des traumatismes crâniens, et en 
général dans les infections où intervient une gêne de 
la circulation endocranienne ou du liquide céphalo¬ 
rachidien. 

Ph. D. 

Les localisations osseuses de- la lympho¬ 
granulomatose maligne. 

Décrites pour la première fois par Ziégler, les loca¬ 
lisations osseuses se rencontreraient, pour cet auteur, 
dans 40 p. 100 des cas de lymphogranulomatose ma- 
Ugne ; la localisation de beaucoup la plus fréquente 
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semble la localisation vertébrale. F. SantagaTi {La 
Râdiotogia Medica, août 1938) en rapporte quatre 
observations (sur 60 cas de lymphogranulomatose 
maligne) illustrées de très belles radiographies. 11 
souligne la discordance qui peut exister entre les 
trouvailles de la radiographie et celles de l’observa¬ 
tion anatomo-pathologique et montre le polymor¬ 
phisme de ces altérations. Les lésions sont du type 
ostéoclasique et présentent des degrés divers et des. 
aspects Variables suivant les segments squelettiques 
atteints. 

L’auteur montre la difficulté du diagnostic, sur¬ 
tout lorsque les manifestations squelettiques se pro¬ 
duisent de façon précoce ; le diagnostic avec un cancer 
vertébral, tm mal de Pott peut être des plus difficile. 

Jean Lereboueebt. 

L’excrétion de la sulfaililamide et de 
l’acètylsulfanilamido dans le lait 
humain. 

Un problème qui peut se poser au cours des infec¬ 
tions du post partum est de savoir si le médicament 
administré à la mère s’élimine par le lait à des doses 
susceptibles d’être nocives pour l’enfant dans les 
cas où la gravité de l’infection n’empêche pas l’allai¬ 
tement maternel. 

S.-S. PiN'ro {The Journ. of ihe Americ. Med. Assoc.,- 
19 novembre 1938) a résolu ce problème en ce qui 
concerne les dérivés suHaniidés. Il a mis au point 
une méthode de dosage de ces corps applicable au 
lait. Dans les cas qu’il apu suivre, il a constaté qu’aux 
doses thérapeutiques la concentration des dérivés 
sulfamidés dans le lait est faible, et qu’ils ne peu¬ 
vent avoir aucune action nocive sur un nourrisson 
normal. 

Jean Lereboueeet. 

A propos de la douleur tardive élevée dans 
les hémorragies internes d’origine 
génitale. 

Il semble bien que le signe de Laffont se rencontre 
très souvent, si on le récherche systématiquement. 
Louis Cernez (de Lille) l’a trouvé de manière à peu 
près constante, soit au niveau de l’épaule, soit dans la 
région interscapulaire. 

Il présente uüe observation fort mtéressante : bien 
que l’hémorragie soit peu abondante et presque uni¬ 
quement localisée au Douglas, la douleur revêt le 
type de névralgie phrénique bilatérale {Bulletin de la 
Société de gynécologie, 1938, n° 5, p. 370). 

La malade, qui se présente pour ün ssmdrome dou¬ 
loureux abdominal avec des métrorragies, éprouve, à 
la palpation profonde de l’abdomen, l’impression de 
« deux fils douloureux qui remonteraient jusqu'au 
cou ». La douleilr suit le bord externe des grands 
droits, le bord du sternum et les régions latérales^du 
cou. De plus, on retrouve les points classiques de la 
névralgie phrénique à l’extrémité antérieure des es¬ 
paces intercostaux et dans l'interstice sterno-clavicu- 
laire des chefs du sterno-cléido-mastoïdien. Gette 
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même doiileur est réveillée par le toucher vaginal, qui 
montre en outre les signes habituels de grossesse 
extra-utérine rompue, h'iutervention confirme ce 
diagnostic. Au réveil, tous les points phréniques, ont 
complètement disparu. 

Noter, ici, l'absence de douleur spontanée, l'ab¬ 
sence de sang au contact du diaphragme, symptômes 
assez' rarement observés en cas de signe de Laffont. 
Enfin, la bilatéralité de ce signe serait due à l'irrita¬ 
tion du péritoine pelvien transmise, par l'intermé¬ 
diaire du plexus lombo-aortique, aux gaulions semi- 
lunaires, puis au plexus diaphragmatique auquel 
aboutissent les branches abdominales du nerf 
phrénique. 

ÉT. Bernard. 

Quelques résultats du traitement de 

certaines fractures articulaires par les 
infiltrations de novocaïne et la mobilisa¬ 
tion active immédiate. 

Au fur et à mesure que se généralise la méthode de 
Leriche, s'accumulent les heureux résultats obtenus 
dans le traitement des fractures articulaires par la 
novocaïne. 

P. Branzen et E. Beum (de Strasbourg) apportent 
8 observations de ce genre, tout à fait concluantes 
(Lyon chirurgical, juillet-août 1938, p. 417-436). 

H s'agit de fractures de la tête humérale, totales ou 
partielles, de l'omoplate et de diverses fractures des 
extrémités du coude. Tous ces cas ne s'accompa¬ 
gnaient pas de déplacement Important et ne justi¬ 
fiaient pas la réduction et le maintien dans un appa¬ 
reil. 

En plus des cas pubUés, la méthode peut encore 
être appliquée à 'certaines fractures de la clavicule, 
surtout chez les sujets âgés, aux fractures des os 
du carpe et des métacarpiens, plus rarement au 
menîbre inférieur pour les rotules sans déplacement, 
certaines fractures du plateau tibial chez des sujets 
âgés et les fractures du tarse et des métatarsiens. 
Enfin, les fractures Isolées des corps vertébraux non 
justiciables d'hyperextension sont encore justiciables 
de ce traitement. 

Les résultats, au point de vue rapidité de récupéra¬ 
tion fonctionnelle et diminution des séquelles, sont 
■ absolument incomparables avec tout ce qu'avait pu 
donner la méthode de Lucas-Championnière. 

ÊT. Bernard. 

Aménorrhée et sympathectomie pelvienne. 

On connaît bien les excellents résultats de la sym¬ 
pathectomie sur les dysménorrhées vraies : on a moins 
souvent l'occasion d'en vérifier les effets sur l'amé¬ 
norrhée: P. Dambrin et Tarrène (de Toulouse) en 
présentent 2 cas récents (Bulletin de la Société de 
gynécologie et d’obstétrique, décembre 1938, p. 787- 
790). Les deux malades présentaient une aménorrhée 
complète datant de plusieurs aimées et ayant apparu 
après une phase de vie génitale normale. Toutes les 
thérapeutiques classiques avaient été essayées en 


Dans le premier cas : infiltrations novocaïniques 
du sympathique lombaire avec tests typiques (cha¬ 
leur dans le membre inférieur correspondant, perçue 
et vérifiée au thermomètre), puis sympathectomie 
chimique du plexus sacré et des pédicules utéro- 
ovariens. Depuis lors, la malade présente chaque mois 
des douleurs pelviennes avec sensation de pesanteur, 
mais pas de règles. 

Dans le deuxième cas, sympathectomie ovarienne 
et présacrée suivie d'ascension thermique à 39°,5 de 
cause inexphquée. Ici, les règles réapparaissent dans 
le mois qui suit, durent cinq jours et, depuis, re¬ 
viennent tous les vingt-huit jours environ. 

Dambrin et Tarrène considèrent la double sympa¬ 
thectomie comme anatomiquement logique puisqu'elle 
agit sur les deux origines du sympathique génital ; 
plexus hypogastrique venant du plexus présacré et 
plexus utéro-ovarien venant du plexus lombo- 
aortique et rénal. D'autre part, cette intervention 
respecte le principe de la sympathectomie « au plus 
près de la lésion », seule capable d'éviter l'action 
compensatrice des nombreuses anastomoses situées 
entre le siège de la sympathectomie et le siège de 
l'affection. 

Et. Bernard. 

Ulcères peptiques après gastrectomies. 

Les premières gastrectomies, comme les premières 
gastro-entérostomies, furent suivies de résultats mer¬ 
veilleux et entraînèrent un enthousiasme extraordi- 

Mais, tandis qu'on ne publiait pas un seul cas d'ul¬ 
cère peptique pendant les seize ans qui suivirent lès 
premières gastro-entérostomies, on pourrait en ras¬ 
sembler aujourd'hui plus de i 000 cas. 

Certes, cette complication semble plus rare après 
gastrectomie, mais elle n'est toutefois pas exception¬ 
nelle. 

I. jACOBOVici en a observé 3 cas en un an (Revista 
de Chirurgie, Bucarest septembre-octobre 1938, 
p. 721). L'un a trait à une résection limitée à l'antre et 
reconnaît probablement pour cause cette économie 
excessive. Les deîix autres ont plus de valeur, car il. 
s’agit de larges gastrectomies : l'un des deux malades 
n'a été bien que pendant un an ; l'autre, opéré à 
■Vienne par Lorenz, est resté guéri pendant dix ans, 
puisa présenté, deux ans de suite, un melæna impor¬ 
tant. La radio montre ici tm ulcère situé sur la petite 
courbure, près de l'anastomose. 

Commentant ces observations, Jacobovici estime 
qu'il ne faut pas, pour le moment du moins, renoncer à 
la gastrectomie parce que, d'une part, les ulcères pep¬ 
tiques sont rares après elle, et surtout parce que nous 
ne possédons pas encore de meilleur traitement. 

Nasta et Hortolomei déconseillent la gastrectomie 
pour exclusion qui favorise l'ulcère peptique beaucoup 
plus que la gastrectomie vraie. 

Et. Bernard. 
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REVUE générale 

DONNÉES ACTUELLES 
SUR 

LA PONCTION DU STERNUM 

(Suite) (i) 

J. MALLARMÉ 

Chef de clinique à la Faculté de médecine. 

II 

Myélogrammes pathologiques 

IV. — Le myélogramme des maladies 
sanguines. 

Dans l’étude des maladies sangiûnes, le myélo¬ 
gramme est im examen extrêmement précieux. 


égale pour tous les états liématologiqueE. 

C'est évidemment dans les processus pathdlo- 
■ giques à point de départ médullaire -que la ponc¬ 
tion sternale est plus utUe. 

A. Les anémies tout d’abord. — Depuis 
que l’on fait des explorations de la moelle ■osseuse,'^ 
la classification, classique en E*ranoe, des anémies 
en plastique et aplastique ne peut plus être main¬ 
tenue : car certaines anémies sont métaplasiques ; 
d’autres anémies dites aplastiques, par l’aspect 
du sang périphérique, sont en réalité plastiques 
ou hypoplastiques ou métaplasiques, par l’as¬ 
pect médullaire. 

a. Pour notre part, nous croyons que la vraie 
anémie aplastique (type Ehrlich-Vaquez-Auber- 
tin) est très rare. Nous n’en avons observé qu’mi 
seul cas indiscutable, par la formule hématolo¬ 
gique, et dont le suc médullaire très pauvre 
était exempt d’hématies nucléées, en divers 
points de ponction. Aucune étiologie ne pouvait 
être incriminée, mais chez cet homme, déjà sénile, 
à l’os compact et dur, nous avons pensé à une 
méduUo-sclérose de la vieillesse. 



Anérme grave hypoplastrque. — Disparition des-erythrobiastes (fig. 3). 


Il n’est cependant pas indispensaMe dans fions 
tes cas et u’a ‘certes pas raie valeur diagnostique 

(i) Voy. Paris méiical. H» 35, du 24 juin 1939. 

N“ 27. — 8 Juillet 193g. 


■fieaucoup plus souvent les anémies dites aplaS^ 
tiques sont.: 

Soit -des anémies second aires, tc*siques,-et lap- 
partierment à un syndrome de.myéloseaplafiiqne 
N» 27. 
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pltis général,- l’anémie alors associée à l’agiranulo- 
C3i:ose, au purpura thrombopénique ; 

Soit des anémies métaplastiques, et, dans cet 
ordre d’idées, la plus fréquente est la leucose 
aiguë anémique et leucopénique, que seule dia¬ 
gnostique la ponction du sternum. Sur cette 
forme si spéciale et si fréquente de la leucémie 
aiguë, nous aurons à revenir ; 

Soit, encore que rares, d’authentiques mala¬ 
dies de Biermer. 

b. Ba maladie de Biermer n’est pas, comme on 
l’a trop souvent répété, le type de l’anémie plas- 


A propos de mégaloblastes, je mets en garde 
contre une erreur de terminologie, qui, comme 
cela est fréquent en hématologie, est souvent 
commise. Bien des auteurs appellent et continuent 
à appeler mégaloblastes les hématies nucléées 
jeunes de la série normoblastique, que l’on a 
désignées, à la suite de Nægeli et Ferrata, pro- 
érythroblastes ou érythroblastes basophües. 
C’est leur droit. Mais ce n’est pas de ces mégalo¬ 
blastes qu’ü s’agit dans l’anémie pernicieuse. 

Les mégaloblastes de la maladie de Biermer 
ne sont pas de simples hématies nucléées jeunes ; 




d’amélioration. — Nombreux érythroblastes (fig. 4)- 


tique. Elle est en réahté une affection (du seul 
point de vue hématologique) tout à fait particu¬ 
lière, tme anémie métaplasique. Cette notion, 
que le premier Nægeli avait apportée avec beau¬ 
coup d’autorité, est aujourd’hui à peu près una¬ 
nimement reconnue grâce à la ponction du ster¬ 
num, et même en France, où de nombreux auteurs 
s’étaient longtemps opposés aux idées de l’hé¬ 
matologue suisse. 

Les modifications hématiques apportées au 
cours de la maladie de Biermer ne sont pas sim¬ 
plement quantitatives, en plus ou en moins. Elles 
sont qualitatives. EL cela, l’aspect médullaire 
plus encore que la lame de sang le démontre. Le 
myélogramme de la maladie de Biermer possède, 
et lui seul, des mégaloblastes. 


elles représentent toute une génération d’héma¬ 
ties morphologiquement spéciales, distinctes des 
normoblastes, allant de formes jeunes, proméga- 
loblastes, jusqu’aux formes mûres, mégaloblastes 
orthochromatiques, et dont l’aboutissant anucléé 
est le mégalocyte, hématie atypique, mais de 
maturation totalement achevée : distincts, les 
mégaloblastes le sont par leur taille, mais la 
grandeur n’est pas un argument suffisant, car il 
existe de petits mégaloblastes. Ils le sont surtout 
par l’aspect du noyau et celui du protoplasme ; 
le noyau est plus volumineux, à chromatine 
finement tracée et ponctuée (comme celui d’un 
histiocyte), se modifie rapidement pour prenjdre 
des aspects monstrueux büobés, réniformes, et 
se fragmente en carryohexls ; souvent sa position 
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€st excentrée. I^e protoplasme, d’abordbasophüe, 
ne tarde pas à acquérir des teintes vives, par 
suite de la surcharge d’hémoglobine inégalement 
distribuée. La forme est souvent ovalaire ou ovu¬ 
laire. comme l’est le mégalocyte hyperchrome 
fréquemment porteur de restes nucléaires. 

En somme, les mégaloblastes sont des carica¬ 
tures d’hématies nucléées. Nous ne contestons 
pas que, dans certains états pathologiques, on 
puisse rencontrer par hasard des aspects d’hé¬ 
maties qui ont quelque ressemblance avec les 
mégaloblastes biermériens. Mais ils sont isolés. 


Ce myélogramme appelle encore des remarques 
importantes. Tout d’abord l’aspect si spécial 
que nous décrivons ne le reste que pour une mala¬ 
die de Biermer non traitée. Dès que l’on institue 
l’hépatothérapie, la moelle se modifie très rapi¬ 
dement (en deux, trois ou quatre injections), plus 
rapidement et précocement que le sang, parce 
que les transformations de la première com¬ 
mandent les transformations du deuxième : les 
mégaloblastes" tendent à disparaître pour per¬ 
mettre le retour des normoblastes, et l’on consi¬ 
dère généralement que la maladie de Biermer 





Nombreux éryüiroblastes (fig. 5 )- 


Ictère hémolytique. — 

aq^nombre de^deux oujtrois, iis ne forment pas 
une lignée abondante et complète comme celle 
que l’on observe toujours et uniquement dans la 
maladie de Biermer. Sur le myélogramme, ils se 
comptent par 30, 60 p. 100 des éléments cytolo¬ 
giques, abondants et denses, et dans lesquels 
figurent, à'côté des mégaloblastes et des mégalo¬ 
cytes, des myéloc3d:es volumineux eux aussi, 
des polynucléaires au noyau polysegmenté, des 
hémohistioblastes et des cellules lysées. L'en¬ 
semble est si caractéristique que, du premier coup 
d’œil, on fait le diagnostic de maladie de Biermer 
sans autre renseignement que la ponction du 
sternum. 


résulte justement de cetteXsubstitution d’une 
érythropoièse anormale, embryonnaire, à l’éry- 
thropoièse conumme, normoblastique. Les ponc¬ 
tions que nous avons pratiquées en séries, au 
cours de maladies de Biermer traitées par le foie, 
nous conduisent plutôt à penser que la mégalo- 
blastose est une apparence monstrueuse, un 
trouble dystrophique permis par la carence 
d’une substance nécessaire à la formation d’éry¬ 
throcytes normaux, tout comme est le rachitisme 
pour le système osseux. Le rôle du traitement de 
"Whipple n’est pas de substituer deux générations 
d'hématies distinctes l’une de l’autre, mais de 
régler la matiuration harmonieuse des hématies 



.44 

-normales. .Quand la substance hématopoiétique 
fait défaut, ce développement devient anar¬ 
chique : le mégaloblaste. Eki retour, la prescrip¬ 
tion de foie ramène peu à peu le mégaloblaste 
dans le rang normal. Elle ne substitue pas, 
elle transforme. 

Quoi qu’il en soit, l’aspect mégaloblastique 
d.u myélogramme reste bien caractéristique de 
, 1 ’anémie pernicieuse non traitée. Aussi est-ce 
une faute, lourde à notre avis, et trop souvent 
commise, que d’ordonner le foie de veau systé- 
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médiaiyes i> (GrevalUer), dqnt. le myélogramme 
est normoblastique. 

c. Par la ponction sternale, aussi, .on arrive 
aujourd’hui à plus de certitude, concernant les 
anémies secondaires. A notre connaissance, il en 
est peu qui prennent le type biermérien mégalo¬ 
blastique. Jamais les anémies des .gastrectomi- 
sés, jamais non plus les auérnies toxiques, infec¬ 
tieuses .(par exemple l’anémie [de l’endocardite 
lente) ; jamais, en dépit de tout ce qubn a écrit 
à ce sujet, l’anémie du cancer gastrique quel- 
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leucémie myéloïde en poussée aigue. — Nombreux myélocytes et myéloblastes (fig. 6). 


matiquement et immédiatement à im sujet pâle 
et anémié, avant de s’être assuré de quelle sorte 
d’anémie il est atteint. Car, après les premières 
injections, il devient infiniment plus difficile de 
certifier qu’il s’agit d’une véritable anémie per¬ 
nicieuse, pour les raisons que nous rlisinti.s plus 
haut. 

•A.vant le traitement, au contraire, le diagnostic 
est très simple, par ponction sternale qui pennet 
de délimiter d’une manière certaine le cadre ,de 
maladie de Biermer, d’en rejeter certaipes 
anérnîes que l’on y avait rattachées autrefois, 
à tprt. sous prétexte qu’elles étaient cryptpgé- 
pëtigues. Telles sqnt les anémies hypochromes 
achyJigues, certaines « anémies malignes inter- 


ques soient l'intensité et les motifs de la déglo¬ 
bulisation. 

Bien des auteurs, à l’étranger, signalent la 
maladie de Biermer dans la sprue. L’hépato- 
thérapie la guérirait. Dans un cas de sprue tro¬ 
picale, que nous avons ponctionnée par deux fois, 
au moment d’une poussée, nous n’avons pas re¬ 
trouvé de mégaloblaste, au sens où nous entendons 
cet aspect c}d;Ologique. 

d. Ainsi le mégaloblaste nous paraît bien carac¬ 
téristique de cette maladie particulière qu’est la 
maladie de Biermer. 

Remarquons qu’en d’autres états patholo¬ 
giques’ il est très possible d’observer des héma¬ 
ties nucléées atypiques, différentes des norme» 
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blastes, soit plus volmiiiiieuses : macroblastes, 
soit réduites de taille : microblastes, soit même 
plus atypiques ; paraérytliroblastes. 

C’est ainsi que le myélogramme de l'ictère 
hémolytique est non seulement caractérisé par 
l’extrême abondance des hématies nucléées, mais 
aussi par leurs formes : microblastçs, macroblastes, 
ces derniers frappant par l’énormité du noyau 
en regard de la faible quantité du protoplasme. 

Et de même, au cours des éryihroblastoses, no¬ 
tons la fréquence des érythroblastes polymorphes. 


Ees cas de cryptoleucémies chroniques sont 
cependant plutôt rares en regard des leucémies 
aiguës, cachées et camouflées, extrêmement 
fréquentes, observées à tous les âges, mais princi¬ 
palement chez l’enfant. 

Les leucoses aiguës atyiiiques le sont déjà par 
leurs symptômes clmiques : formes apyrétiques, 
purement anémiques, ganglionnaires, doulou¬ 
reuses, etc. 

EUes le sont anssi par l’aspect sangum : la 
leucopénie remplace souvent la leucocytose clas- 



à noyau mitotique, à noyau mûriforme, à plu¬ 
sieurs noyaux même. 

Mais, répétohs-le, ce ne sont jamais des méga- 
loblastes. 

B. Les leucémies. — La ponction sternale ne 
rend pas moins de services dans l’étude des. leu¬ 
cémies. . 

Certes pas dans les formes typiques de la 
maladie, dont l’examen de sang suffit à faire le 
diagnostic aisément. Mais, dhns les cryptoleucé^ 
mies, lymphogène ou myélogène, le myélogramme 
rend compte de cet aspect si caractéristique qui 
n’apparaît pas sur la lame de sang : ou bien nappe 
de lymphocytes jeunes et mûrs, ou bien proli¬ 
fération myélocytaire excessive; 


sique, l’irruption de cellules souches manquant 
pa.rtiellem'ent ou en totalité; ceci temporairement 
ou tout au long de l’évolution de la maladie, qui 
se prolonge jusqu’à plusieurs mois. On croirait 
alors, en examinant le sang; à une anémie aplas- 
tique, à une agranulocytose . Parfois même, à cause 
de la mononucléose dominante, le diagnostic 
d’angine monocytaire bénigne est porté, à moins 
que l'erreur inverse ne soit commise, erreurs aux 
conséauences redoutables, puisque le pronostic 
de l’angine à monocytes est bénin, celui de la 
leucose aiguë toujours fatal. - 

Dans tous les cas, le myélogramme donne avec 
certitude la clef du diagnostic : il est formé pres¬ 
que xmiquemént de cellules souches, toutes plus 
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où Itioitis -setatilableS à elles-itiëines, ïrésilisarit itiie 
apparencë üliifofiïie, hornogèrie, In'onbtbne. fen 
fait, il ‘existe Çà ‘ét là qùëKiüés pdlÿhticléàifës, 
lytidphbcytëS bü lübnocÿtes, éléinents -téticulo- 
ën'do’iÜiëliatlx. ÿilais/âaiîs PenSeïliblÈ, dn bbte une 
bdhlpïètÈ 'mâ.épbliaànfc'e eîrtre la ‘màsëe aëùcb- 
bîasticpï'e "et ‘les élémétifs adultes, <fce qiii'bonstîttië 
riliàtus lètlCEëttiicttS de Nægëli, eàtactériétiqUë 
de la. lëacbSe àîgaë. 

là. prdpbs 'dés cëllnlés ‘sbüëbes de la lëufcbëe 
aiguë, plUSieiüï-S temafqüés s’impoSën't. ’D’àbdrd 
la densité des éléiftënds èbuches -ïi'ëst paà t'ou- 


lëùcémie myéloblastique, lëuëélnie ‘Ij'iiiplibblas- 
tique, lëùcérùie moïioblastique, 

Pérsbnrlellè'nietit, hdtts nous Tàhgediis difficilë- 
mëbt à'cet-avis. Trh’est'pâs'dériibntfé qü’il-exiëtë 
un lymphoblaste et un mdiloblaste di^tirtdts ‘du 
myélbblàëte. ‘Existeràierit-ilà qti'il ''fàtlt 'bien 
a-vduët que riën ne pëtïndt'dë lës distiilgüër-àyët 
certitude. Et 'qüi parle 'dë IjrrUphoblaë'te, à cause 
de la pëtïtesSë de la tellulè, peut totit aussi Plén 
dire hëuiocytbblaste, c'ëst-à-dhrë ëellule “tcitàte- 
iheïtt iïldifFérehciée, ’ëUe aùsSi 'très petite. 

Ndüs he rouldns- pas tliër'que cëttâînës leUcbSes 



Leucémie aiguë à paramyélohlastes. — Myéloblastes atypiques (fig. lo). 


jours la même. Ensuite, la morphologie de ces 
éléhiéfats #èSt pas ùffiîq’ttë ét 'tmiqiteiiiërit ëfe à 
qtioi lfibüS >btft îh'ajdtoés lës 'abelles nbrlhalès. H 
est -fréquëift iflibbâdfyér im léoeoMaste -.peMt, 
presque 'âépbUrvu de ça-btoplasïHe, à !Hôyaa spot- 
giëiTS: et 4l «“est pas rare uôn plus que 

éêttaShs feuebbk^es sbiehtg'KiPds, âprbtaplaâfefe 
tfïs-tüaîr bt'iétalë, à ‘tidyau •d’alBurê mbHodytique. 
Ou biéh, ‘bh iâbüè dans les eëlltûes rsouehës 

des iiffd^ibas, fraàhîatidns azta: bU basophiles, 
bâtohttétS -à’-'Æaèà:. -&ü bien 'raênie un àépeèt 
plàdmafcéOuîaTîîfe à éèPtrles de IPüTk. 

"C’égt’éhraisoti de eès-ftUiitiplès aspedts eytôlo^ 
gîqaes >qp.'%h a établi lUie diMsion doettinale "efa 


donnent des aspects purs et homogènes qui per- 
fnéttëlît dp iffléetrè une étiquettè ptédisè. Mais 
la leücérhiè ï&yélobladtique ré'stime l’ifa^ense 
majosité desdaits. 'Et la pratique de fe pOTicticfn 
Steiiiiale nous prouve 'chaque lois que le tissu 
fflyéloïdê est ÜffitëresSë. -Sealeoient, «11 Irecoimais- 
saat ‘des figttfes cytologiques ■ænormà'les, dis-, 
tinctes du myéloblaste habituel, nous adruettoiis 
qu’ü 's^git de myéloblastes pathologiques, pâTa- 
my^obïastës de ISfsëgeli, tradiiisant non plus sim- 
plëUieüt tïfie ïhhltiplioa'tïoh •exeeSsité, maïs un 
essàî de iaataration •aUarcMqae 'et aVortë : -de 'là 
cès aspects lUultîples, -différents, imprévus -et 
difficiles à reconfiiMtra, 'qui isont «n 'somme des 
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cellules monstrueuses, anormales, ayant perdu 
leur potentiel de différenciation, et reconnus 
comme stigmates de leucose par la grandeur rela¬ 
tive du noyau, les nucléoles nombreux et l’uni¬ 
formité des éléments. 

Une remarque encore : la leucose aiguë n’est 
pas qu’une affection touchant la formation des 
globules blancs. BUe. intéresse aussi les globules 
rouges, et, les hématies nucléées sont parfois en 
abondance. On parle alors à’érythro-leucémie ou, 
mieux, d.'érythro-leucomyélose. Le pourcentage 
des érythroblastes par rapport aux leucoblastes 
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Parmi elles, il est des maladies constitution¬ 
nelles, familiales, surtout infantiles, dont les éry- 
throblastoses mortelles du nouveau-né, les éry- 
throblastoses de l’enfant : la maladie méditer¬ 
ranéenne de Cooley, l’anémie splénomégalique 
de von Jacks-Luzet-Hayem, à côté desquelles on 
doit encore ranger la maladie hémolytique, qui 
est, elle aussi, constitutionnelle et présente sou¬ 
vent dans son sang les hématies nucléées. Le myé¬ 
logramme, dans tous ces cas, laisse apparaître 
ces érythroblastes extrêmement abondants, po¬ 
lymorphes, souvent atypiques. 



peut atteindre'60 p. 100 et même plus, alors que 
pour la leucose ordinaire il est inférieur à lop.ioo. 
Dans un de ces cas, nous avons même observé, 
‘suivant les moments et les poussées évolutives 
de la maladie, un véritable balancement entre 
le taux des érythroblastes et le taux des leuco¬ 
blastes. ( 

C. La question des érythroblastoses. — 
On parle aisément aujourd’hui d’érythroblas- 
tose. On croit ainsi satisfaire un diagnostic précis. 
En réalité, il n’en est rien. L’érythroblastose û’est 
qu’un symptôme, xm stigmate hématologique, 
appartenant à bien des maladies. 


On décrit aussi des érythroblastoses chez l’adulte. 
P. B--Weil, en parlant d’érjdhroblastose de 
l’adulte, a en vu une affection particulière chro¬ 
nique, à gros foie et grosse rate, l’un et l’autre 
érythroblastogènes, alors que la moelle ne le se¬ 
rait pas. Cette affection est certes intéressante, 
mais elle est rare, et elle ne peut en rien être consi¬ 
dérée comme la seule érythroblastose de l’adulte. 
Chez lui, comme chez l’enfant, les maladies éry- 
throblastiques sont diverses. Parfois l’érythro- 
blastose est secondaire d’une hémorragie pro¬ 
fuse, d’tme infection chronique, et, parmi ces éry¬ 
throblastoses secondaires, la plus Intéressante 
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est certes celle qui succède à un cancer méta¬ 
statique des os, autour de cellules néoplasiques. 
Nous aurons à y revenir. Parfois, elle est primitive, 
réalisant alors cette maladie bien particulière 
qui est la myélose érythrémique aiguë de Di Gu- 
glielmo, dont l’aspect clinique et évolutif est très 
voisin de celui de la leucémie aiguë. Et on peut 
considérer cette forme comme le pendant dans 
la série rouge de la leucose aiguë dans la série 
blanche. D’ailleurs, avons-nous dit, une forme en 
fait la transition : l’érythroleucémie ou Véryihro- 
leucomyléose. Dans la maladie de Di Guglielmo, 


mo ne doit pas être confondu avec celui deV éry¬ 
thrémie de^Vaquez,'mala.dis bien différente ; ici, 
la prolifération érythroblastique est moins in¬ 
tense et aboutit à une polyglobuKe sanguine 
adulte, sans normoblastes dans le sang. Au'myé- 
logramme, on note encore une augmentation des 
mégacarioc3d;es. 

D. Les aplasies meauuaires. — Sous le 
terme d’aplasies médullaires, on doit désigner 
les syndromes de [non-fonctionnement de la 
moelle. Au moindre degré, il s’agit d’hypoplasie. 
I/’aplasie médullaire est surtout connue depuis 



Aplasie médullaire totale. Aleucie hémorragique. —^^I^'sparition de tous les éléments normaux de la moelle (flg. is). 


rare, dont nous avons observé un cas, la prolifé¬ 
ration érythroblastique de la moeUe est intense, 
à nulle autre pareille. Toutes les variétés d’éry- 
throblastes s’y notent, et souvent des formes à 
plusieurs noyaux, à noyau mitotique ou à noyau 
prolifératif, mûriforme. Les restes nucléaires, 
corps de JoUy et corps de Cabot des érythrocytes 
sont nombreux ; les hématies basophiles ponc¬ 
tuées aussi, tout comme dans le saturnisme. Les 
réticulocytes, au contraire, sont àpeine augmentés.- 
Et, à côté des érythroblastes, oh note en petit 
nombre des leucoblastes, des myélocytes baso¬ 
philes jetmes. 

Le myélogramme de la maladie de Di Gugliel- 


quelques années. EUe fut antérieurement décrite 
sous le nom d’anémie aplastique. Nous avons déjà 
dit ce que l’on devait penser de cet état. Après la 
guerre fut créée par .Schultz l’agranulocytose. 
Or, l’agranulocytose pure, pas plus que l’anémie 
aplastique, ne sont des cas fréquents. Ordinaire¬ 
ment, on observe associée la triple déficience des 
formations médullaires ; globules rouges, granu¬ 
locytes, plaquettes. Cela à des degrés variables, 
si bien que les combinaisons les plus diverses, 
entre anémie, agranulocytose et purpura throm¬ 
bopénique, sont possibles, avec toute une gamme 
dans leurs gravités respectives. 

Et l’examen du sang n’est pas toujours' suffi- 
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sont à dénoncer le syndrome exact auquel on a 
affaire. 

Parfois, il ne fait que masquer une leucose 
aleucémique, dont nous avons déjà dit la fré¬ 
quence. I<e myélo^amme la démontre. 

Autre part, on pense à une agranuloc3d;ose, 
alors qu’il s’agit d’une mononucléose infectieuse 
bénigne : l’anémie et le syndrome hémorragique 
manquent, et le myélogramme prouve bien une 
intégrité médullaire. 

Dans d’autres cas, au contraire, la myélose 
aplastique est véritable, les toxicoses de la 


fessionneUe par le benzol déterminent des myé- 
loses h3rpoplastiques, susceptibles de régénéra¬ 
tion et de guérison. On note alors pmfois dans la 
moelle rme réaction leucémoïde secondaire (Næ- 
geü et Rohr, J ms) difficile à distinguer des leu¬ 
coses primitives. Rien ne prouve d’ailleurs qu’ü 
y ait une frontière nettement tracée entre la leu¬ 
cose aiguë et la myélose aplastique. Dans l’un et 
l’autre cas, quoi qu’on ait dit, on peut observer 
une réaction réticulo-endothéliale importante. 
Rt ü existe même, quoique rares, des myéloses 
aplastiques primitives, tout comme l’est la leucé- 



Myélome plasmocytaire. — Nombreux plasmocytes (fig. 15). 


moelle en étant souvent responsables : benzol, 
novar, sels d’or, corps radio-actifs, p3n:aniidon et 
dinitrophénol relatées souvent à l’étranger, déri¬ 
vés sulfamidés. De novar, les sels d’or, comme 
nous l’avonsparfoisobservé, créent des S3mdromes 
de panmyélophtisie, d’aleucie hémorragique ; 
tous les éléments médullaires ont disparu de 
l’étalement ; on retrouve seulement des lympho¬ 
cytes, des plasmocytes et des cellules réticido- 
éndpthéUales, incontestablement augmentées en 
nombre absolu. De pyramidon donne plutôt le 
syndrome à prédominance agranulocytaire, la 
radiothérapie celui où l’anémie aplastique l’em¬ 
porte. Certains médicaments, l’intoxication pro¬ 


mie aiguë : récemment nous en avons eu à trai¬ 
ter une, chez un adolescent, sans passé patholo¬ 
gique, sans étiologie suspecte. 

Au total, la ponction sternale est dans tous les 
cas de la plus grande utilité, prêchant un diagnos¬ 
tic que l’examen du sang rend parfois incertain, 
jùgeant aussi de sa gravité immédiate ou à venir. 

R. Les proliférations tumorales de la 
moelle. — Il y a incontestablement un grand 
intérêt à ponctionner un sternum atteint mali¬ 
gnement. On note la prolifération plus ou moins 
systématisée des cellules cancéreuses en cause. 

On doit établir une distinction entre les can¬ 
cers vrais des organes hémoformateurs ou du 
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système réticulo-endothélial et les cancers secon¬ 
daires métastatiques. 

a. Il y a d'abord le myélome diffus, ou maladie 
de Kahlfer, au cours de laquelle lé sternum, plus 
que tout autre os, est atteint précocement. lia. 
ponction est douloureuse. L’os, particulièrement 
mou, se laisse penctionner très facilement, et 011 
aura soin de ne pas pousser l'aiguille trop:violem¬ 
ment pour éviter la traversée' de part en part. 
La-mœllé retirée est en bouillie, dense; peu abon¬ 
dante-. 

Le myélogramme du myélome diffus est tout 
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signale Varadi, et conune nous l’avons, vu nous- 
même, rencontrer des inyéloblastonies à prolifé¬ 
ration myéloblastique. 

b. Le réticulo-savcmne d’Eiving, lorsqu’il atteint, 
en se généralisant, le sternum, est susceptible 
d’être reconnu par myélogramme; ainsi que nous 
l’avons observé chez le professeur Carnot : les 
éléments: nombreux sont réduits au seul noyau 
réticulé et vacuole, certains soudés en^ S37mplaste 
dans ime masse protoplasmique- imprécise. 

c. Chez henfant, par la ponction sternale; on 
peut arriver au diagnostic de réticulose métabo- 


Mftastase cancéreuse. — Cellules néoplasiques, (fig. 16}, 



à; fait particulier. Presqpe to.ujours .ll s'agit d’im. 
plasmocytome, dont Laspect. est fait, à. l’exchn- 
sion des éléments médullaires , normaux, , presqpe. 
uniquement de cellules, plasmocytoformes. Les 
vrais, plasmocytes en. réaUté. sont rares,, Plus.sou¬ 
vent, il sîagit de.gpands éléments, à.protoplasme 
-plus clan:,,couleur.lavande, ponctué de.vacuoles, 
à un ou plnsieurs. noyaux ; les uns. sont périphé¬ 
riques, les autres: centraux. Le protoplasme, est. 
en g.é.néral.agrauuleirx. Certaines, de ces cellules, 
sont groupées, en amas,. Pour bien des auteurs, 
avonsrupus. dit, les plasmoejdes signifieraient, 
éléments endothéliaux. 

A côté. du. plasmocj-tome, on. peut, conune le 


liq.ue,. type Gaucher ou NiemanUrPick, ainsi 1 que. 
l’ont montré Itowingeir, Markoff et Rohr. Les 
cellules icLsont très grandes, jusqulà So t», rondes 
ou. polyédriques, à. noyau, petit, unique ou. mul¬ 
tiple,, au. protoplasme clair, hyaUm ou basophile, 
groupées, en îlo.ts. Dans la maladie de Niemann- 
Pick, les éléments sont plus petits, et. présentent 
un protoplasme lipoïdique, caractérisé par ses 
réactions tinctoriales. 

d.. De toutes, les. afieetions.tumorales, cancer, 
métastatique, est. cependant le. plus, fréquent, se¬ 
condaire d.’un. cancer, digestif ou, mieux, encore, 
glandulaire, du. sein. de. là. prostate, du. rein. 

Les cellules cancéreuses, ont des aspects dif- 
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férents. Parfois, elles sont tjTpiques, d'im diagnos¬ 
tic facile : "'énormes jusqu’à 40 |r, mais de tailles 
variant de l’une à l’autre, isolées ou mieux grou¬ 
pées en amas, avec im protoplasme basophüe 
souvent continu d’une cellule à l’autre ; la baso- 
pliilie n’est pas uniforme, homogène, du même 
bleu partout ; le protoplasme est ponctué de 
■vacuoles nombreuses, irrégulières et d’inégule 
grandeur, he noyau est énorme aussi, arrondi 
ou lobé, contoimié, parfois dédoublé ou multiple. 
Et, à côté du corps nucléaire principal, existent 
souvent des corpuscules nucléaires très petits, 
complètement détachés ou .reliés au corps prin¬ 
cipal. Dans le noyau, à chromatine fine et irré- 
guhère tout à la fois, se dessinent des nucléoles, 
très nombreux, inégaux, souvent monstrueux 
et irréguhers, de même que le noyau. Certames 
de ces cellules cancéreuses contiennent des in¬ 
clusions comme des macrophages. 

Plus souvent, les cellules cancéreuses sont plus 
petites, réduites à un noyau rond ou ovalaire, ou 
en haricot, dont la chromatine très fine, lâche, 
contient de nombreux nucléoles inégaux. Le pro¬ 
toplasme autour ou bien est absent, ou bien se 
réduit à des traînées bleuâtres ou à une bande 
irréguhère vacuolée. Le diagnostic de cellule can¬ 
céreuse est alors difiicile, car dans une moelle 
normale on retrouve des aspects cellulaires assez 
voisins : noyaux nus de cellules réticulées, cel¬ 
lules en'dothéhales, macrophages, plasmazéUen. 
L'abondance de ces cellules et leur aggloméra¬ 
tion en tas est un bon argument,en faveur de leur 
origine mahgne. .Aussi a-t-on intérêt à les recher¬ 
cher à un faible grossissement microscopique. De 
toute manière, malgré les différences d’aspects 
qu’ont ces cellules, U est impossible de dire quel 
est le cancer originel en cause. 

Dans la moelle, la cellule cancéreuse n’est pas 
tout. Le parenchyme médullaire est lui-même 
très modifié. Tantôt, le plus souvent, Ja moelle 
est extrêmement appauvrie, au point de faire 
totalement défaut, ou presque, au pourtour des 
cellules leancéreusés. 

Tantôt, plus rarement, au contraire on n<*èe' 
une h3q3erplasie médullaire considérable, myélo¬ 
blastique, myélocytique, mais surtout érythro- 
blastique.îL'érythroblastose, qui apparaît abon¬ 
dante dans le sang, est aussi hnportante et abon¬ 
dante que dans la maladie de Di Gughelmo, 
et, comme dans cette dernière, on retrouve toute 
la g amm e des aspects érythroblastiques et para- 
érythroblastiques. 

Au dememrant, il reste difiicile à dire pourquoi 
la myélose cancéreuse métastatique est tantôt 
aplastique, tantôt hyperplastique et érythro- 
plastique. 

e: Pour clore, il faut noter que, dans la maladie 
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de Hodgkin, même avec métastase sternale, nous 
n’avons jamais retrouvé de cellule de Sternberg 
sur le myélogramme, qui dans l’ensemble n’a 
rien de caractéristique. 

V. — Ponction sternale en dehors des 
affections sanguines. 

La moelle et ses modifications ont été étudiées 
aujourd’hui dans un grand nombre de maladies, 
smon toutes. 

L’intérêt est .ici bien moindre que dans les 
maladies du sang, tout au moins aù seul point de 
vue c5rto-diagnostic pratique. Et nous n’y insis¬ 
terons pas. 

Au contraire, hétude bactériolo^que peut être 
très intéressante dans les maladies infectieuses. 
De même la recherche des parasites. 

ï,'étude bactériologique par myéiocuiture a été 
inaugurée par le professeur Debré .et ses ccollabo- 
rateurs, et poursuivie depuis par de nombreux 
auteurs, tels que Storti en Itahe. Il faut insister 
tout de suite sur les difficultés techniques que 
rencontre souvent la myéiocuiture ; plus aisé¬ 
ment qu’une hémoculture, elle risque de se 
souiller. La méthode peut rendre des services ; 
on l’a signalée positive très tard dams la fièvre 
typhoïde, par exemple. Chez le très jeune enfant, 
aux veines inaccessibles, ele remplace l’ense¬ 
mencement du sang périphérique. 

Néanmoins la myéiocuiture n'a pas apporté 
de révolution aussi sensationnelle que le myélo¬ 
gramme. :En particulier, il faut noter quèlle 
s’est montrée négative dans bien des maladies 
sanguines, surtout la leucose aiguë qu’on sus¬ 
pecte infectieuse. 

Beaucoup plus fructueux est le myélogramme 
pour an diagnostic farasilologique. La irépano- 
ponction, dans ce but, fut faite au tibia dès 1903, 
par Pianèse. Depuis la ponction du sternum, 
ime place importante lui est consacrée en parasi¬ 
tologie, ef Brumpt, dans sa thèse récente, a fait 
une très claire mise au point de la question. 

La ponction du sternum est utile dans bien des 
affections tropicales. 

D’abord, ks leishmanidses. La eonstatation du 
parasite .se fait sur frottis de la moelle par la 
méthode du May-Grünwald-Giemsa : les leishma- 
nia ajjparaissent libres ou intracellulaires dans 
de grandes cellules mononuciéées, histiecytaires, 
répondant , à la description de l’hémohistioblaste 
de Ferrata, Le parasite a une forme arrondie de 
2 à 4 n, au cytoplasme basophile contenant une 
vacuole, au noyau ^hérique, avec un blépharo- 
blaste fortement coloré. Parfois [les deishmania 
se disposent en rosace. 
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Dans la trypanosomiase africaine, les trypano¬ 
somes sont plus précoces, plus fréquents, plus 
polymorphes aussi dans la moelle que dans le 
sang. 

Dans le paludisme et les spirochétoses, l’examen 
de la moeUe n’ofïrepas d’avantage sur l’examen 
du sang en goutte épaisse. 

De même pom: les filarioses. Au contraire, pour 
les mycoses généralisées, en particulier Vhisto- 
plasmose, la ponction sternale serait le procédé 
de choix. 


Au terme de ces considérations, nous n’avons 
nullement la prétention d’avoir traité entière¬ 
ment le problème de la ponction sternale. Nous 
n’avons fait qu’envisager certains points dont 
l’intérêt est majeur. 

Et cela nous paraît suffisant pour n’avoir plus 
à démontrer que la méthode se révèle d'une très 
grande utilité courante. 

Il y a plus, à notre avis. Trop souvent, aujour¬ 
d’hui, on redoute d’aborder l’étude de l’héma¬ 
tologie, parce que science trop compliquée. A juste 
titre, si l’on considère les traités de sang, les 
questions doctrinales qui les encombrent, les 
multiples et différentes classifications, les ter¬ 
minologies aussi variées et contradictoires qu’inu¬ 
tiles. Mais l’étude du sang, et de tout ce qui s’y 
attache, se simphfie considérablement lorsqu’on 
l’entreprend au, microscope. EUe devient à la 
fois claire et passionnante. Et le myélogramme, 
à tout prendre, est le meilleur maître pour ceux 
qui veulent s’y initier. 


ACTUALITÉS MÉDICALES 

Occlusions intestinales consécutives aux 
opérations gynécologiques. 

On sait que les occlusions post-opératoires les plus 
fréquentes succèdent soit à des appendicites aiguës, 
soit à des opérations gynécologiques. 

B.-Y. YovANOvtTCH a recherché, dans les archives 
de la Salpêtrière (Service Gosset), les circonstances 
de ces occlusions et les conséquences qu’on peut en 
tirer {Gynécologie et Obstétrique, tome XXXVIII, 
n» 6, décembre 1938). 

On constate tout d’abord que, plus une intervention 
est conservatrice, plus elle est génératrice d'occlu¬ 
sion. C'est ainsi que l’hystérectomie subtotale se 
complique beaucoup plus souvent que la totale, et 
on pourrait ajouter la myomectomie plus souvent 
que la subtotale. 

D'autre part, deux facteurs interviennent encore; 
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l’un, physico-chimique, produit par le traumatisme 
mécanique de l’intestin au coins d’une opération 
difficile et par l’irritation et l’iode de la paroi ou de 
l’éther ; l’autre, infectieux, dû à des lésions mal 
refroidies, fait si fréquent dans la chirurgie gynéco¬ 
logique. 

Il faut y ajouter le rôle des surfaces dépéritoni- 
sées; dans presque toutes les observations, on note 
des difficultés de bonne péritonisation; et enfin le rôle 
du drainage. 

Dans 2 cas personnels, un drain du Douglas et 
un Mikulicz ont provoqué précocement des accidents 
mécaniques qui ont cédé après ablation du drainage. 

Il faut donc limiter le drainage au strict mini¬ 
mum, et, toutes les fois qu’il est possible, préférer le 
drainage vaginal au drainage abdominal. 

L’occlusion apparaît à trois périodes bien diffé¬ 
rentes : soit immédiatement après l’opération, dans 
les tout premiers jours où elle fait suite sans transition 
à la parésie post-opératoire ; soit précocement, à 
partir du cinquième ou du sixième jour, souvent 
après une ou plusieurs phases trompeuses de rémis¬ 
sion ; soit enfin tardivement, plus ou moins longtemps 
après la guérison apparente de la malade. 

Le traitement varie également suivant la période 
envisagée. 

L’occlusion immédiate relève avant tout du trai¬ 
tement salé hypertonique, traitement renouvelé toutes 
les deux heures et allant jusqu’à 50 grammes de sel 
par jour. En cas d’échec, c’est l’iléostomie sans le 
moindre retard. g 

La rachianesthésie et les lavements électriques 
ont-vécu. 

L’occlusion précoce est très diversement traitée. 
La plupart conseillent, ici encore, l’iléostomie minima. 

La libération des anses est, en effet, choquante, 
favorable à la diffusion de l’infection et aux dépéri¬ 
tonisations, et enfin n’évacue pas le contenu toxique 
de l’intestin. 

Le reproche qu’on peut faire à l’iléostomie est de 
laisser parfois évoluer au-dessous d’elle des lésions 
sphacéliques. 

Ces cas sont exceptionnels, et de plus on en fera le 
diagnostic précis. 

On craint souvent la persistance de la fistule : 
en réalité, la plupart se ferment spontanément lors¬ 
qu’elles sont fmtes correctement. 

Enfin, l’occlusion tardive doit toujours comporter 
une exploration large avec mise à nu et levée de 
l’obstacle. On la complétera soit par iléostomie com¬ 
plémentaire, soit par la vidange du grêle, récemment 
recommandée par Raymond Bernard. Il fait une 
véritable incision au bistouri de l’anse grêle la plus 
lourde et la plus pleine, et soulève simplement les 
anses qui se vident en quelques instants. 0 Une suture 
rapide, et, quelques minutes après le commencement 
de l’opération, on peut laisser retomber dans l’abdo¬ 
men un paquet d’anses parfaitement vides, plus 
plates bien souvent qu’elle ne le sont dans les inter¬ 
ventions abdominales à froid a (R. Bernard). 

Grâce à ce procédé, il a pu obtenir 9 guérisons sur 
12 cas très avancés. 


Et. Bernard. 
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Remarques sur les théories de l’audition. 

Blève de Terracol, J.-A. REBOUi. (Revue de laryngo- 
logie, otologie, rhinologie, février 1939, n” 2) a exposé 
■dans ce clair article un résumé de sa thèse. Il cherche 
à expliquer la grande inconnue qui est le mécanisme 
■de la transmission sonore' dans l'oreille interne^ S'ai¬ 
dant des expériences de Bekesy, de calculs mathé¬ 
matiques en appliquant les lois de l'hydrodynamique, 
l'auteur arrive à conclure que : !<> pour les basses fré¬ 
quences, la membrane basUaire vibrant à la Jaçon 
d'une languette vibrante ne peut faire admettre la 
théorie de la résonance pour ces fréquences, d'où 
différenciation de ces sons au niveau du cortex ; 
théorie dite du téléphone. 

2» Pour les fréquences élevées, il existe des zones 
■de la membrane basilaire qui vibrent à une ampKtude 
supérieure à celle des zones voisines; il semble donc 
exister des zones où les cellules sensorielles sont 
excifées de préférence : théorie dite de résonance. 

Par conséquent, l'auteur admet une théorie 
mixte qui semble devoir concilier les deirx théories 
classiques. Ce travail de grande tenue scientifique 
intéressera à la fois l'otologiste, le neurologiste, le 
physiologiste et le physicien. 

M. Aubry. 

Le cœur et les sports. 

René b énard [La Semaine des hôpitaux de Paris 
15 janvier 1939) étudie successivement le retentisse¬ 
ment normal du sport sur l'appareil cardio-vasculaire ; 
son retentissement anormal et enfin la conduite à 
tenir de la part du médecin vis-à-vis du sportif et 
■du candidat au sport. 

Les chiffres habituellement trouvés chez les 
sportifs varient considérablement non seulement avec 
l'âge du sujet, mais encore selon le genre de sport 
en-visagé. Le pouls peut varier à l'état normal de 
36 à 80. Chez des sportifs entraînés, un exercice violent 
à la barre fixe peut l'accélérer de 20 pulsations à la 
minute ; une course à pied peut le porter à 200 et 
même 250. Les examens radiologiques ont mis en 
évidence quelques variations de volume de l'aire 
cardiaque : dilatation dans les premières phases de 
l'entrainement, mais peut-être réduction par la suite.- 

La dilatation brusque du cœur, véritable cœur 
forcé, existe, mais esttrèsrare. On pent en dire autant 
du « cœur progressivement forcé > : chez le vrai 
sportif, la résistance du cœur s'accroît au lieu de 
diminuer, mais il est des facteurs infectieux ou toxiques 
qui, eux, déterminent des affections lentes du myo¬ 
carde que des efforts physiques répétés peuvent exté¬ 
rioriser. Par contre, les troubles fonctionnels, surtout - 
chez de jeunes sujets, ne sont pas rares ; ils appar¬ 
tiennent au tableau clini que « de l'éréthisme cardiaque 
des adolescents ». 

■yis-à-vis du sportif, le médecin peut être amené à 
rechercher l'aptitude cardiaque à l'effort ; de nom¬ 
breux tests ont été proposés. Dans sa thèse récente, 
le D' Colin a montré qu'il y avait intérêt à utiliser 
des épreuves différentes suivant le sport choisi. 
L'expérience montre qu'ü est normal d’attendre. 


pour le retour du pouls à son taux primitif, cinq 
minutes après un 100 mètres, huit après 400, trente 
après I 500. La question de l'autorisation ou de 
l'interdiction du sport est surtout déUcate quand on 
soupçonne l'existence d'une cardiopathie organique. 
Aucune hésitation n'est évidemment possible lors¬ 
qu'il existe une poussée inflammatoire évolutive, 
un gros cœur avec arjdhmie complète, ou une sjuu- 
physe. Mais, pour tous les autres cas, un exercice 
modéré nepeut qu'être favorable ; et, sous l'apparence 
d'une boutade, la phrase fas quod potes (fais ce que 
tu peux! résume très exactement le degré d'auto¬ 
risation que l'on peut accorder dans chaque cas 
particulier. 

M. POUMAIEEOUX. 

Traitement du rachitisme par une dose 

unique de vitamine D concentrée. 

P.-R. Kardos (Bratislavske Lekarshé Listy, jan- 
■vier 1939, p. i) a traité 56 cas de rachitisme par des 
doses très élevées de vitamine D, ; la plupart n'ayant 
reçu qu'une seule dose de 50 000 unités internationales, 
3 d'entre eux de 100000 et ii de 150000. La dose 
imique de 50 000 unités s'est montrée suffisante 
pour la guérison au moins passagère des cas de rachi¬ 
tisme discret ; eUe ne suffit pas, en tout cas, à assurer 
une guérison définitive qui exige en moyenne une 
dose de 150 000 unités. Par contre, tous les cas de 
spamophüie cédèrent avec 150 000 unités sans réappa¬ 
rition des convulsions. La disparition du craniotabes 
était totale au bout de deux semaines ; l'atténuation 
du chapelet costal, nette au bout d'un mois. Le taux 
du calcium et du phosphore sanguins ne constituent 
pas-un test fidèle d'appréciation de la guérison. Des 
examens radiologiques en série montrent une amélio¬ 
ration des lésions osseuses dès le troisième jour et une 
disparition des anomalies au bout de deux à trois mois. 

M. POUMAIEEOUX. 

Deux cas familiaux de xanthomatose 
cardio-vascuiaire. 

H. SiEGMUND (Münch. Med. Woch., 21 oct. 1938) 
rapporte l'observation de deux frères qui moururent 
tous les deux avec des symptômes identiques. Chez 
l'un d'entre eux étaient apparus, six mois auparavant, 
des lésions xanthomateuses aux articulations des 
pieds et des mains qui se développèrent dans les 
semaines suivantes, en même temps qu'il en appa¬ 
raissait au voisinage des genoux, des coudes et des 
paupières. A l'autopsie, on constata qu'en dehors des 
xanthomes cutanés A'sposés symétriquement exis¬ 
taient un anévrisme de la pointe du cœur, une infil¬ 
tration de taches jaunâtres sur les valvules et un 
élargissement de l'aorte ascendante. Sur l'endartère 
de celle-ci s'étendait une infiltration de 2 à 3 milli¬ 
mètres d’épaisseur d’un tissu jaune et brillant, que 
l'on pouvait, du reste, également retrouver dans les 
autres vaisseaux. A l'examen histologique, cette 
infiltration se présenta comme im semis de nodules 
et de foyers xanthomateux typiques. 
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Cette -xanthomatose chdlestériaiqiie présente de 
grandes,analogies avec la maladie de Hand-Scliülleur- 
Christian, l'auteur ayant observé un cas de cette 
dernière maladie avec des lésions du type d'un granu¬ 
lome :mfectieux avec nécrose et ramollissement.' Le 
tissu de granulation nouvellement formé ne conten ai t 
de lipoïdes dans aucun des cas observés. La formation 
du tissu de granulation ne serait doncpas conditionnée 
par le dépôt des lipoïdes ; il surviendrait plutôt un 
trouble du -métabolisme lipoïdique dans les céUules 
du tissu de granrdation, en premier lieu pendant son 
.développement, et secondairement dans le sang. 
De même, il n'y a pas toujours parallélisme entre la 
teneur en lipoïdes du sang et du système réticulo¬ 
endothélial. 

M. POUMAIHOUX. 

Complicatiions cérébrales après ligature 
de la carotide. 

La gravité de la ligature carotidienne est bien 
connue, et la mortalité immédiate de cette interven¬ 
tion est estimée, selon les statistiques, de ri à 20 p. 
loo. L'intérêt du cas que rapportent J.-L. FeWER- 
MAN et W.-H. -Pritchard (The Journ. of the Americ. 
Assoc., 8 avril-1939) est moins d'ordre pratique que 
d'ordre physiologique ; cette observation relate en 
efiet les conséquences cliniques et anatomiques tar¬ 
dives de la ligature carotidienne. 

Chez leur malade, un homme de trente-sept ans, la 
Jigature des carotides interne et externe du côtégauChe 
avait dû être pratiquée à la suite d'hémorragies na¬ 
sales profuses et rebelles ayant entraîné une anémie 
menaçante (1 300 ooo globules rouges). Deux ieures 
et demie après l'intervention, on iobservait une hémi¬ 
plégie droite avec gêne de la parole et . diffiGulté de la 
déglutition. Puisd'afiection prit une allure chronique, 
et six mois plus tard on constatait chez lui ^des .crises 
convulsives, une Jiémiplégle droite du t3rpe spasmo¬ 
dique avec atrophie musculaire, une astéréognostie, 
une aphasie accentuée, une hémianopsie latérale 
homonyme en quadrant ;'le liquide céphalo-rachidien 
était normal ; une encéphalograplfie montra rme dila¬ 
tation considérable du ventricule latéral gauche que 
les auteurs attribuent à l'atrophie corticale. L'intel¬ 
ligence était extrêmement diminuée, comme le mon¬ 
traient les tests. Un certain degré de récupération 
fonctionnelle, en ce qui concerne notamment l'apha¬ 
sie, se manifesta au bout de-quelques-mois, puis l'état 
devint stationnaire. 

Plusieurs mois après, le malade mourut des suites 
d’une intervention pour tuberculose intestinale. 
L'examen anatomique du cerveau montra un ramol¬ 
lissement d’allure tystique extrêmement étendu inté¬ 
ressant tout le territoire externe de la sylvienne gauche, 
lésant avec prédilection le lobe pariétal et s’étendant 
aux lobes frontal et occipital, n'épargnant que le lobe 
temporal ; une partie du noyau coudé était détruite 
ainsi que la capsiile externe ; en arrière, la lésion 
atteignait le gyrus supramarginalîs et s'étendait à la 
partie intermédiolatérale du cortex occipital. Les dé¬ 
générescences étaient considérables, et en particulier 
l’atrophie pédonculaire étmt des plus nette ; on 
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retrouvait la dégénérescence jusqu'au cordon ilatéral 
droit de la moelle cervicale supérieure. 

.Enfin les auteurs étudient les bases physio-patholo¬ 
giques de cette grave lésion cérébrale et incriminent 
pour', r expliquer l’existence'd'artëriosclé rose, l'absence 
de^la communicante postérieure et l'anémie grave qui 
avait précédé l'intervention. Ils pensent qu'en cas 
d'hémorragie nasale grave on doit se former à lier 
la carotide externe. 

JEAN LBREBOUEEET. 

Hydatidose rachidienne. 

Tout à fait exceptionnelle dans notre pays,-où, elle 
a cependant , été plusieurs fois observée, l’hydatidose 
rachidienne semble être, en Argentine, une cause rela¬ 
tivement fréquente de .compression médullaire. 
0 . LuouË et C. Bra-ndar-Caraefa (Arohivos.Argen- 
tiiios de Neurologia, janvier-février 1939) en ont 
observé, depms 11930, 8 cas .vérifiés.Lun par l’autop¬ 
sie, les .antres chirurgicalement. Aussi mettent-ils 
l’hydatidose au premier plan du diagnostic différen¬ 
tiel des paraplégies par compression, et cela malgré 
l’opinion générale qui en fait une rareté..Ils soulignent 
que,, dans tous leurs cas, la localisation, intra ou extra¬ 
durale, ne s’accompagnait pas de tuméfaction visible 
à la radiographie, ni de lésions osseuses vertébrales 
diagnosticables sur un cliché ; aussi le diagnostic 
de telles lésions est-il des plus difficile, surtout si 
l’on ajoute que les réactions de 'Weinberg, de Cas- 
sone et'l’éosmophilie sanguine furent négatives-dans 
7 cas sur 8 ; dans un seul cas 'les auteirrs ont 
trouvé un 'Weinberg positif, sans éosinophilie, avec 
Cassone négatif. Ui’aspect clinique des paraplégies 
ne présente aucune particularité qui puisse faire 
présumer son étiologie ; c’est une compression myé- 
loradicdlaire banale. Dans tous les cas observés, 
l’hydatidose était à la fois intra et extra-duràle ; 
dans l’unique cas autopsié existait -une infiltration 
microvasculaire de la vertèbre correspondante sans 
altération radiologique visible ; dans aucrm cas 
l’auteur n’a rencontré d’autre localisation vertébrale, 
périvertébrale ou pulmonaire. Le caractère isolé des 
localisations rachidiennes, la négativité des réactions 
biologiques expliquent la difilcülté du diagnostic. 

Jean Lereboueeet. 


Le Gérant ; D' André ROUX-DESSARPS. 
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P. «IA(RVtER et J MALLARMÉ 

Professeur Chef de clinique 

à la Faculté de Médecine. 

Une revue générale de Paris médical est 
consacrée tous les deux ans aux maladies de 
sang. Elle a pour but d^ ^porter à ses lecteurs 
les notions nouvelles qui se font jour dans ce 
domaine, et qui permettent de ,mieux connaître 
l’hématologie, théorique et pratique. 

Pas .plus que les autres années, nous ne préten¬ 
dons rendre .compte de toutes les publications 
qui ont été consacrées à cette vaste branche de la 
médecine. 

Fidèles au principe qui nous dirigeait en 1937, 
nous préférons n’aborder que certains chapitres 
choisis dans les sujets plus spécialement actuels. 
Une revue détaülée et complète aurait le défaut 
d’être trop longue et fastidieuse. 

L'!érÿthrém>ie aiguë de Di Ougilielmo 
ou iérythromyélose. 

lE est une raffection rare, qu^on commence à 
connaître en France, et qui ;a ^été décrite par 
l’hématologue it^en .Di 'Guglielmo, .en 1917 let 
en .'3926 ’Jsons le mom d’érythi^émie -ai^im. Mais, 
pour me .pasieréer de confusion avec la maladie .de 
"Vaquez, qui.porteile nom, en.France, d’érythrémie 
et qui m’a aucun rapport avec la maJadie de 
Di 'GngMelmo, Paul CEevallier propose de l’appe¬ 
ler érythromyélose aiguë. Ees publications de 
Storti (r), de Baserga {2), de Di Guglieimo 1(3), 
la commuhrcaUon de Paul ChevéDier ( 4 ), 'la 
tlièse de son élève De Gimard (5) constituent .les 
documents les plus récents .et les .plus .irnpor- 
tairts 'SUT laquestkm. 

'Ija maladie est rare, puisque l’ensenlble despu- 
blications atteint à peine une quarantaine de cas. 

En cclinique, le malade a l’aspect dîim sujet 
atteint de 'lencémie aiguë -avec une anémie -in¬ 
tense, des hémorragies-importantes, du purpura, 

(i) EoARDQ:, 3 TORXi,. 3 'IielosLeritTemica splenomegalica 
com .aplasi.myelQîde,(iïÆ»Mtoiogica, ,t. X>VU, zsiè). 

,,(z) Basbrga, JHyelose .erithiemica acuta (Siblioteca 
Hœmatolagicai.PasUj.igsS). 

.(g) Jpi ÆSiigmesmo, l^^thrémie aiguë (Revue belge des 
sciences médicale^, t. X,.n‘>.4,.i95^). 

(4) Iv. Chevallier et Z. Ely, Érythromyélose. mguë 
(Le Sang, n» i, 1939). 

(5) DE Gimard, E’érythromyélose aiguë (Thèse, 1938). 

N» 28. — 15 Juillet 1939. 
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de la fièvre, une altération rapide de l’état géné^ 
ral. Ea raite est hypertrophiée, parfois très volu¬ 
mineuse. De foie également est gros msiis les 
ganglions ne sont pas hypertrophiés. 

C’est 'Vexamen du sang qui permet le diagnostic 
en montrant, avec une anémie conadérable, une 
intense éryfhroblastose 'dépassant parfois oeUt 
hématies nuclëëes pour cent leucocytes. 

Ges hématies auclëées sont extrêmement poly¬ 
morphes, les unes 'très jeunes, hasophîles, les' autees 
plus évoluées, p 61 ydiromatDphlles,aveeuii ou plu¬ 
sieurs noyaux, parfois un noyau bourgeonnant. 
Des proërythrdblastes sont parfois les seuls reaàri 
qnës, à l’exclusion des formes mûres, ce qni ciée 
un aspect analogue à l'biatus leucæmicus de la 
leucose aiguë. Si atypiques que soient les érythro- 
blastes, ce sont toujours des normoblastes ou des 
dérivés du normoblaste, paraérythroblastes, mais 
il h'y a pas de mégalôblaste biennérien. 

Da même érythroblastose intense 'se retrouve 
aux ponctions de la moelle ou de la rate, accom¬ 
pagnée d'’mie discrète myéloblastose. 

D’évdlution se poursuit 'vers la mort, ici '-en 
quelques mois, là en quélques semaines. Aucun 
traitement, même pas l’hépatothérapie, n’en 
modifie le pronostic fatal. 

D’étiologie et la place nosographique de la 
maladie de Di GugUehno sont encore discutées. 

Il n’y a aucun rapport entre rér)rthroblastose 
aiguë et la maladie de Vaquez. Sans doute peu de 
rapport entre cette érytluoblastose, observée . 
surtout chez l'adulte, et les éryfthrêblastoses 'de 
Tenfance, constitutionnelles et familiales, en 'par- 
ticiüier l’ictère hémolytiqpe et âa. -maladie méMt&r- 
raméenne de'Cooley. On ué'doitpas coidondremon ' 
plusl’étythromyélose avec les érytimiblaslmes'dme- 
niques'âe T-aduiie, dont F. Enilie-JWeii a. .décrit ie 
syndrome, et que son auteur admetêtre uneiafiBc- 
tion locale du couple spléno-hépatique. Sur les éry- 
throblastosesde l’epfance, 'et sur celles'Ghrbniques 
de l’adulte, Pàris médical a d’ailleurs fourni deux 
revues en 1937 ,(6). Etienne .May, en .1937, à la 
Société médicale des hôpitaux (7), a .ajouté une 
autre observation A'érythroblastose spîéno-Mpa- 
tique, et signale les bons, sinon constants, efiets 
de la radiothérapie sur l’évolution de cette mala¬ 
die chronique. Duvotr, Follet, Eerrenschmidt et 
Amoldson (8)'oirt 'fait pratiquer une splénectomie 

(.6) ,P. .Émœb-SR'eil fit.S. P.BHLès, J,es .ponctions tEou- 
pléestdes centces-hématopoiétiques dans 4 a splénoméga¬ 
lie éTy.tIra5bla3ti9ne chronique de ilîaduUe (Paris médi¬ 
cal, n» 29, juillet 1937). — M. Delong, Des .hémopathies 
conjgénitàles avec .érythroblaates .(Paris, médical, m» ^g, 
juillet 1937). 

(7) Etienne May, F. Da,yani, P.,IscH-\VAHL-fibJI„®iP< 
EER, ;Érythroblastose ,à .forme splénmhèpatique (.Spc. 
médic. des'hôp. de Par.is,xi3 aYrll.iB37,,p.;5i6.é,). 

(8) Duvoir, Pollbt, Herrenschmidt et Arnoldson, 
Un cas de crypto-érythroblastose de l’adulte. Splénec- 

N» 28. 
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chez un malade atteint de la maladie de Weil et 
iMh-Wahl, avec im résultat assez satisfaisant. 
Pourtant Waitz et Warter (i), dans im article 
récent tendent à considérer ces cas d’érythfo- 
blastoses comme des myéloses aleucémiques. 

Pour revenir à la question de la maladie de 
Di Guglielmo, mi rapprochement plus important 
semble être fait, par Di GugUelmo lui-même et 
par Chevallier, avec la leucose aiguë. Non seule¬ 
ment on retrouve dans les deux maladies des 
symptômes très voisins, une évolution aiguë et 
grave commune, mais aussi des analogies cyto¬ 
logiques : hiatus leuceemlcus, arrêt de matura¬ 
tion et atypie celluiaire. Et l’on peut considérer 
ainsi que leucose aiguë leucoblastique et érythro- 
myélose aiguë sont leS deux pendants de la même 
maladie, dans la série blanche[et dans la série 
roug e. D’ailleius, pour donner plus de poids à 
cette tliéorie, on a' signalé l’existence d’éry- 
thro-leucorayéloses, leucanémies de Eeube, qui 
associent leucoblastose et érythroblastose. Pas 
plus que celle de la leucémie aiguë, la cause de la 
maladie de Di Guglielmo n’est comme. En parti¬ 
culier, elle ne relève ni d’une cause infectieuse 
(tuberculose ; Dustin) (2) ni d’une cause parasi¬ 
taires, Le cancer métastatique des os est susceptible 
de créer des érythroblastoses aiguës importantes. 


La mononucléose infectieuse. 

La maladie que, suivant les auteurs, on désigne 
du terme de mononucléose infectieuse, angine d 
monocytes, adénolymphoïdite subaiguë bénigne 
(ChevaUier) bénéficie depuis peu d’une réaction 
biologique qui lui est propre, étudiée plus spé¬ 
cialement en Amérique par Paul et Btumel (3), 
Stuart (4), Bailey et Rafiel (5), Davidsohn (6), 

tomie. Résultats favorables [Soc. médic. des hôp. de 
Paris, 14 mai 1937). 

(1) Waitz et Warter, Contribution à l'étude des 
myéloses aleucémiques [Annales de médecine, t. XI,IV, 
n“ 4, novembre 1938). 

(2) Dustin, Le Sang, n» 2, 1937, p. 134. 

(3) PAUi et Bunnel, Presence of heterophilic antibo- 
■dies in mononucleosis [Am. J. M. Sc., n» 183, janvier 

1932)- 

(4) Stuart, Burgess-Dawson and Welemann, Some 
cytologie aspects of infections mononucleosis [Arch. Int. 
Med., n“ 54, août 1934). — Stuart, Heterophile anti- 
bodies in infections mononucleosis. [Biol, and Med., 
n" 32, mars 1935). — Stuart, Griffin, Wheeler 
et Batet, a thermostable antigen in beef cells [Ibid., 
n” 34, mars 1936). 

(5) Bailey et Rappel, Hemolytie antibodies for steep 
and ox érythrocytes in infections mononucleosis [J. Clin. 
Investigation, n" 14, mars 1935). 

(6) Davidsohn, Israël, Sérologie diagnosis of infec¬ 
tions mononucleosis [Jour. Am. M. As., 23 janvier 1937). 
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en France par Démanché (7), Durupt (8). La réac¬ 
tion est basée sur l’augmentation particulière¬ 
ment marquée du taux des agglutinines anti¬ 
mouton dans le sang des malades atteints de 
mononucléose infectieuse. De plus, suivant David- 
sohn, ces agglutinines sont d’un type particulier 
dites hétérophües, qu’ü est important d’identi¬ 
fier si l’on veut que la réaction soit complète 

Les auteurs sont en général d’accord pour 
admettre que la réaction des anticorps hétéro- 
phües de Paul et Bunnel a ime valeur considé¬ 
rable poiu le diagnostic de la mononucléose 
infectieuse. Solder, Pamet et Bemier (9) ont 
confirmé sa grande signification pratique. 

Et de fait, grâce au test d’agglutination, on 
reconnaît aujourd’hui la maladie là où autrefois 
ü aurait été difficile et même impossible de la 
soupçonner. D’autant plus que, comme l’a montré 
Démanché (10), l’agglutination, persistant encore 
longtemps après la fin de la maladie, permet d’en 
faire le diagnostic rétrospectif. 

L’<( angine à monocytes » peut existé sans 
angine. Elle peut évoluer, on le sait, sans 
tuméfaction des ganglions externes. Elle se pré¬ 
sente souvent avec des symptômes atypiques.. 
Elle est donc très polymorphe. Inversement, il 
est des monocjdoses infectieuses qui, secon¬ 
daires, ne doivent pas être rattachées à l’afîec- 
tion qui nous occupe. La réaction de Paul- 
Bunnel est alors négative. Comme exemples, nous 
citerons les deux cas rapportés par P. Êmüe- 
Weil et Askenasy (11). 

Parmi les aspects atypiques de l’affection pu¬ 
bliés ces dernières années, Jean Bernard (12) a 
rapporté une forme inguinale simulant une adéno¬ 
pathie vénérienne, dont la durée a été particuliè¬ 
rement longue. Lamy, Jean Bernard et La- 
motte signalent (13) une angine â plasmocytes 

(7) DEMANCHE, Le sérodiagnostic de la mononucléose 
infectieuse [Soc. fr. d’hémat., 5 novembre 1937 ; Le 
Sang, 1938, p. 37). 

(8) Durupt, Le diagnostic sérologique des mononu¬ 
cléoses infectieuses [Presse médicale, n» 68, 25 août 1937). 

(9) SOHtER, Parnet et Bernier, Diagnostic sérolo¬ 
gique de la mononucléose infectieuse par le test d’agglu¬ 
tination (réaction de Paul-Buimel), sa valeur pratique 
[Soc. méd. hôp., n“ 18, 26 mai 1939). 

(10) DEMANCHE, Évolution des réactions sérologiques 
au cours de la mononucléose infectieuse [Société d’héma¬ 
tologie, 6 mai 1939 -, Le Sang, n° 6). 

(11) P. Émilb-Weil et Askenazv, Deux cas d’adéno- 
lymphoïdite aiguë avec lympho-monocytose [Société 
d’hématologie, 5 juillet 1938 ; Le Sang, p. 889). 

(12) Jean Bernard, Forme inguinale de l’adéno- 
lymphoïdite aiguë bénigne (mononucléose infectieuse) 
[Société d’hématologie, 5 juin 1937 ; Le Sang, p. 761). 

(13) M.Lamt, Jean Bernard et M^'Lamotte, Angine 
à plasmocytes [Société ffhématologie, $ novembre 1936 ; 
Le Sang, 1937, p. 83). 
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avec plasmazelleti dans le sang circulant. Waitz(a:) 
lui aussi souligne la tendance plasmocytaire que 
prennent parfois les éléments cytologiques de la 
mononucléose infectieuse. Gsell (2) a observé des 
méningites séreuses au cours de la fièvre ganglion¬ 
naire de Pfeiffer, apparues tardivement au cours 
de la deuxième semaine ou à la période de régres¬ 
sion. he liquide céphalo-rachidien était modifié. 

De toutes ces formes atypiques, les plus intéres¬ 
santes sont les formes abdominales et digestives : 
Goimelle et Polhn (3) en publient une observation, 
contestable d'ailleurs, car la réaction des aggluti¬ 
nines est négative (à moins que cette réaction 
ne soit parfois en défaut). De Vries (4), Trémo- 
Hères, Jean DerebouUet et Marc Duret (5), 
Sohier (6), Cathala, Auzépy et Séguin (7), Le 
Boittdellès (8) ont détaillé ces formes où do¬ 
minent une grosse rate, un ictère, parfois un gros 
foie. Les adénopathies externes manquent sou¬ 
vent, l’angine aussi ; et la natiue de la maladie 
n’est reconnue que sur la formule de sang et 
la réaction de Paul-Bunnel. Ce diagnostic est en¬ 
core confirmé par la ponction' du stemiun, qui 
montre l’intégrité de la moelle osseuse. Ce moyen 
permet de faire sûrement la différenciation entre 
l’adénoïdlte subaiguë, d’aUure infectieuse, épidé¬ 
mique, mais bénigne, et cette autre maladie, la 
leucose aiguë, elle aussi à ■ allure infectieuse, 
mais toujours mortelle. 

Les accidents sanguins du benzciisme 
professionnel. 

Il est classique de dire que-le benzol est un 
poison du sang. On en connaît l’action leucoly- 
tique, qu'on utilise dans la thérapeutique des leu¬ 
cémies. On connaît enfin les s)mdromes san¬ 
guins graves dus au novarsénobenzol. 

(1) 'WAiTZ, Intérêt diagnostique de la tendance plas¬ 
mocytaire dans la mononucléose infectieuse {Le Sang, 
n» 2, 1939). 

(2) Gsell, Méningite séreuse au coius de la fièvre gan¬ 
glionnaire {Deutsche Medizinische Wochenschrift, t. LXIII, 
a® 47. 19 novembre 1937). 

(3) GotJNELLE et Follust, Mononucléose infectieuse 
avec rechute et syndrome digestif {Société française 
d'hématologie, 5 mai 1939 ; Le Sang, 1939, p. 677). 

(4) DE ■ywESi La forme ictérique de la fièvre ganglion¬ 
naire {Acta Medica Scandinavica, t. XCV, n» 6, juin 
■1938). 

(5) THÉMOLiÈaîES, Jean Lereboullet et Marc Du¬ 
ret, Mononucléose infectieuse à forme hépato-splénique 
sans adénopathies (Soc. méd. des hôp., n" 14, 28 avril 
1939)- 

(6 ) Sohier, Ibid. 

(7) Cathala, Auzépy et SÉGum, Sur un cas de mono¬ 
nucléose infectieuse ictérique et hépatomégalique (Soc. 
médic. des hôp., n” 18, 26 niai 1939). 

(8) Le Bourdellès, Sur un cas de mononucléose infec¬ 
tieuse à forme splénique (Soc. médic. des hôp., n” 16, 
12 mai 1939). 
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Mais le. benzohsme est peut-être beaucoup plus 
fréquent, si on l’envisage sous l’aspect particulier 
d’une maladie professionnelle, chez les sujets 
amenés à manier le benzène, en particulier les 
employés d’industries du caoutchouc. 

Les médecins, spécialement les médecins lé¬ 
gistes, se sont émus de cette grave question. 

L’étude des accidents du benzolisme profes¬ 
sionnel doit être considérée au double point de 
vue hématologique et médico-social. 

M. P. Émile-Weil, M"*® Perlés et M. Askena- 
sy (9) ont les premiers jeté l’alarme. Par une 
étude systématique, ils montrent l’extrême fré¬ 
quence du benzolisme latent, mis en évidence par 
l’examen hématologique, et en particulier par 
l’étude du myélogramme, des temps de saigne¬ 
ment et de coagulation. Toutes les constatations 
sont dans le sens de la diminution de l’activité 
médullaire, et non dans celui d’ime leucémie 
ou polyglobuhe. 

Amoldson (10) étudie, de son côté, la suscep¬ 
tibilité dés ouvriers au benzène pénétrant par 
voie cutanée. MM. P. Émile-'Wetl (li) et Du- 
voir {12) ont émis des vœux poiu que les ouvriers 
maniant le benzol soient officiellement et médicale¬ 
ment sun^eülés, et pour que le benzol soit rem¬ 
placé, dans la mesure du possible, par des essences 
contenant au maximum 1 p. 100 de produits aro¬ 
matiques. 

Dans deux articles d’ensemble, M. Lamy et 
ses collaborateurs (13) d’une part, Mignolet (14) 
d’autre part, ont étudié dans le détail les accidents 
du benzol, pour arriver aux mêmes conclusions 
que les autexus précités. 

Accidents sanguins graves consécutifs à 
l’emploi des sulfamides. 

On sait que les sulfamides domient souvent de 
la cyanose par formation de méthémoglobine et 
stdfhémoglobine. L’incidiènt, pour fréquent qu’il 
soit; est en général bénin. 

Il n’en va pas de même pour des accidents 
plus rares, mais graves, en tous points semblables 

(9) P. ÉMH.E-'WEn:., M”>® PERLÉS et M. ASKENASY, 
Études du benzolisme latent {Le Sang,’n'> 2, 1938, p. 131). 

(10) Arnoldson, Action du sang d’une dose minime et 
unique de benzène {Société d’hématologie, 5 novembre 
1937; Le So»g, 1938, p. 233). 

(11) P. ÉMiLE-tVElL, A propos de l'intoxication benzo- 

liqùe (Soc. franç. d’hématologie, séance du 5 avril 1938 ; 
LeSang, 1938, p. 518). • 

(12) Duvom, La prévention des hémopathies benzo- 
liques (litA, p. 520). 

(13) M. LAMY, P. Kissel et L- Pierquin, Étude cli¬ 

nique et hémat'ologique de dix cas d’intoxication profes¬ 
sionnelle par le benzol {Le Sang, n® 5,1939). 1 

(14) Mignolet, Les hémopathies du benzol {Le Sang, 

n“ 3, 1939)- • 
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à ceux que l’on redoute déjà avec le benzol, 
l'arséno-benzol, l’amidopyridine, les sels d’or, le 
dinltropliénol. Comme pour le pyramldon et le di- 
nitrophénol, c’est srudout à l’étranger, en Angle¬ 
terre et en Amérique, qu’on relève des cas d’tutoxi- 
cation,grave et même mortelle par les sulfamides. 

Les obsenmtions de Harvey et Janeway (i), 
de Yotmg (2), de Borst (3), de Jennings (4), de 
Johnston (5), de Bjracke (6), Lockwood ,(7) éta¬ 
blissent que les accidents sont soit une -anémie 
aiguë, soit une agranulocytose. La pâleur, la 
fiè^ure annonceraient précocement l’atteinte san¬ 
guine. L’évolution est variable. Parfois l’hypo- 
granulocytose se répare, si Bon cesse le traitement 
à temps. Parfois, au contraire, la maladie se pour- 
siiit foudroyante ,5 

Si l’on ne peut contester que l'agranulocytose 
relève directement de l'action sulfamidée. on 
doit toutefois remarquer qu’eUe ne se voit pas 
seulement pour les fortes doses, doses massives 
bu prolongées du traitement anti-infectieux. 
Comme dans toutes les intoxications, le terrain 
joue son rôle, et, dans quelques observations, ce 
terrain était déjà fragile, terrain rhumatisant 
par exemple. .jD^ailleurs, expérimentalement, 
l’administration de sulfamides ne modifie] que 
peu la formule leucocytaire, ne l’augmentant pas, 
ne la diminuant pas non plus. 

En France, Vanémie et \’agranulocytme des 
sulfamides sont plus rarement signalées. 

'L'anémie est notée dans l’observation de 
H. Bénard et seÿ collaborateurs (8) ; elle est 
massive, hémoglobinique et globulaire. 

■ Une agramüocytose mortelle fait l’objet de la 
communication de Tzanck (g), malgré des doses 
modérées du produit. 

H est vrai que, dans l’un et'l’autre cas, le sulfa¬ 
mide faisait partie d’ime composition sulfamido- 
pyridine. Et on peut se demander-si, dans de tels 
cas, on ne doive pas plutôt rendre responsable 
le dérivé pyridinique. D’ailleurs, dansles accidents 
des srïlîamides simples, c’est au noyau behzé- 
nique qu’on -rattache les 'accidents d’anémie ou 
de leucolyse. 

(i) Harvey et Janeway, The développement of acute 
hemolytic anémia, during the administmtion o£ sulfa¬ 
mide (jour.-Am. M-. Ass., 3-juillet.ig37, n» i). 

■iyt) TëoxwG, British-Medical Journal, ly.juillet 1937. 

js) Borst, Agianulocytosis after treatment with pron- 
tosil flavum {The Lancet, 26 juin <1937). 

,(•4) Jenndigs,',(T%6 Lancet, r6 octobre 1937). 

,(5) Johnston, (r/jê Lancet, novembre 1938. 

(6) Kracke, Rfelatiou of Drug therapy to neutropénie 
States :(T/ie Jour», of Am, Af. Ass., r®'-octobre rgsS). 

(7) Tockwood, Coburn et Stokinger, (TAe Jôurn. of 
Am. M, Ass., ag novembre t938). 

48) Henri BéN-akd, P;-b. MeReeen et h. PeStognot, 
[Société médicale ries hôpitaux, .3 mate 1939, 8/) 

(9) TrANCE,.ARNODX ^t.BMLLAS„{Société médicale -des 
hôpitaux, 31 mars 1939, n» 12). 


La transfusion sanguine. Accidents, 

. -Nouvelles méthodes. 

La transfusion sanguine est mi procédé théra¬ 
peutique qui rend indiscutablement de très 
grands services. 

Peut-être cependant a-t-elle été étendue d’une 
manière un peu abusive, et sans justification, 
souvent, d’ailleurs, parce que méthode de bon 
renom et réclamée par le patient ou son -entou¬ 
rage. Or le médedn ne doit pas avoir la main 
forcée, ü doit connaître les indications précises de 
cette transfusion, et siutout prévoir la survenue 
d’accidents, et même d’accidents graves. 

De ces accidents, il faut signaler des cas récents. 
Dès 1936, nous trouvions desérieux avertissements 
dans les articles de Balgairies (10), de Hesse,(ii), 
de Sch’urer (12), l’accord imanime étant fait pour 
les attribuer à ime erreur de groupement, ou à 
ime incompatibilité d’un sang pathologique. 
'.Simonin (13) cependant, M"*® Ostwald et Si¬ 
monin, à propos d’un choc post-transfusionnel, 
montrent que la question des groupes sanguüis 
ne Suffit .pas à expliquer toutes les réactions san¬ 
guines de la transfusion, et qu’il n’existe pas de 
jireuve infaillible qu’une transfusion sont sans 
risque. Revenant sur -cette question, Balgai¬ 
ries (14) et ses collaborateurs, à la Société médicale 
des hôpitaux, soutiennent que ces accidents 
d’ordre anaphylactique dépendent de la sensibi¬ 
lité spéciale du receveur au sérum du donneur. 
Et Plandin insiste à ce propos sur l’utilité de re¬ 
chercher -l'anaphylaxie passive. -Il faut aussi se 
méfier de certains donneurs, et particulièrement 
de ceux qui ont reçu antérieurement des injec¬ 
tions de sérum animal. Bonnal (.15) observe deé 
accidents analogues par deux fois avec le même 
donneur. Et cela pose la question encore débattue 
des donneurs umiversèls dangereux (16). 

(10) Balgairies, Deux cas de pseudo-changements de 
groupe.sanguin (Soc. »i«d.-Wo^'A, 24 janvier 1936). 

(ri) Hesse, Sur les -causes et ile traitement -Au ohoc 
hémolytique au cours des transfusions (Bruns Beit. *. 
Klin. -Chir„ -t. GXDIII, n« 3, avril J1936). 

(le) Schurer, Erreurs et.accidents au cours des-trans¬ 
fusions sanguines (W’«c«. Klin. IFocA, .t. XLVI-II, n“ '5a, 
27 décembre 1935). 

,(13) SmoNiN, Réactions sanguines paradoxales obser¬ 
vées à l’occasion des transfusions (Pdris médical, t. XXV, 
n“ .52, -28 -décembre 1935). — M“® Ost-waed et Simo¬ 
nin, -Choc -post-transfusionnel léger. Son interprétation 
(Soc, de médecine de Strasbourg, 18 décembre. 1938). 

(14) BalG-AIries, Driessens et Christiaens, Re¬ 
cherches biologiques dans deux cas d’intolérance transfu- 
sionnelle [Soc. médic. -des hôpitaux de Paris, 17 mars 
1939 ). 

(15) Bonn-Al, a propos de la transfusion. Accidents avec 
le même donneur universel [Soc. de chirurgiede Marseille,. 
27.juin 1938). 

(16) MOUREAU, Balgairies, Christiaens, Existe-t-il 
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Tzandk et Molîne (i) nous avalent déjà fait 
connaître les accidents rénaux au cours des transfu¬ 
sions. Hessl (2) rapporte lui cas de néphropathie de 
la transfusion à forme anurique, grave et non mor¬ 
tel. Goldsing et Graef (3.) relatent sept accidents 
dont trois mortels dans leur statistique de trans¬ 
fusions. 1,’atteinte rénale, très analogue clinique¬ 
ment et anatomiquement à la néphrite du mer¬ 
cure, se manifeste souvent par la présence d’hé¬ 
maties dans les urines, ou de produits d’hémolyse. 

Pygott (4), à la suite de deux cas de transfu¬ 
sion mortelle, trouve des lésions de néphrite 
interstitielle, I/’anmie est encore constatée par 
Baker (5). Elle serait due à l’obstruction des 
tubes contournés par l’hémoglobine. C’est à la 
même conclusion qu’arrivent de Gowin, Osterho- 
gen et Andersch (6)^ à propos de deux autres cas 
d’anurie mortelle. De plus, üs ont repris le pro¬ 
blème expérimentalèment. Ils ont constaté que, 
lorsque l’irrine est alcahne, l’injection d’mie 
grande quantité d’hémoglobine de chien à des 
chiens se montre inofîensive. Quand l’urine est 
acide, les transfusions produisent de l’insuffisance 
rénale avec des aspects très analogues à ce que 
l’on observe chez l’homme; Ces expériences con¬ 
firment les expériences de Baker chez les la pins, 

Plummer (7),chezdes cardiopathes urémiqufâ, 
rapporte six casdemortpar œdèmeaigudupo'umon. 

Des -accidents nerveux, agitation psycho-mo¬ 
trice, hémiplégie retardée, ont été signalés par 
Dhermitte {8) et ses collaborateurs. 

Enfin les ré'acïîons de la transfusion sont signa¬ 
lées par de Gorvin (9). Et ü n’est pas sans intérêt 
de souligner combien les transfusions sanguines 
sont mal tolérées dans Vitïère hémolytique congé¬ 
nital, ce qu’ont dit déjà les auteurs français Ca- 

des donneurs universels dangereux î [Presse medicale, 
n» 49,18 juin 1938). 

(1) Tzancx et Molîne, Néphrites de la transfusion de 
sang [Paris médical, 19 octobre 1935, n“ 4a). 

(2) Hessl, Un cas de néphropathie grave post-trans¬ 
fusionnelle {Cosepis Le Kant Ceshyeh, 1939, p. 888). 

i3) Goedsinc et Graef, Néphrose avec urémie après 
transfusion de sang incompatible : relation de sept cas 
dont troismortels [Archives of Irdcmal Medicine, t. 
novembre 1936). 

(4) Pygott, Deux cas de mort consécutive à la transfu- 
âon [Brilish Medical Journal, n» 3974, 6 mars 1937'). 

(5) Baker, Anurie consécutive à la transfusion San¬ 
guine [The Lancet, n» 3937, la juin 1937). 

(6) De Gowin, Osterhogen et Andersch, D’insuffi¬ 
sance rénale par transfusion sanguine [Archives 0/ ïnternal 
Medicine, t. DIX, n» 3, mars i 937 ). 

17) PlUMMer, Da transfusion sangnine. Rapport sur 
six cas dé mort [British Medical Journal, 12 décembre 
1936, n» 3962). 

18 ) DHERinrTE, MottZon et Siesic, Accidents nerveux 
consécutifs à la transfusion sanguine [Soc. de neurologie, 

3 février 1938). 

19) De GorVin, Réaction hémolytique produite par le 
saag d’un donneur univarsel [The Journal of the A mterican 

Medical Association, vol. CVIII, u” 4, 23 janvier 1937). 
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thala, Elaudin, et ce que confirment deux nou¬ 
velles observations étrangères de Sharpe et 
Davis (l o) : douleurs abdominales violentes, aug¬ 
mentation de volume de la rate, accentuatidn de 
la déglobulisation observées au cours d’une trans¬ 
fusion pour maladie de Minkowski-Chaufîard. 


C’est parce que la transfusion simple n’est pas 
exempte de dangers, et parce qu’elle présente cer¬ 
tains inconvénients pratiques, que de nombreux 
auteurs français et étrangers ont enriclii la mé¬ 
thode en recherchant de nouveaux procédés. 

Parmi ces procédés, il faut mentionner tout 
d’abord la transfusion par sdng de cadavres que 
Judine (ii) a préconisée le premier et qu’avec lui 
vantent Schramow (12) et Popielsld (13). De sang 
des sujets morts brusquement, après avoir été 
recueilli, subit successivement les phénomènes 
de coagulation et de reUquéfaction, par suite de 
la fibrinolyse secondaire. Ainsi peut-on garder 
sans addition de citrate, ou antre substance 
coagulante, le Sang de cadavres. Il garde la même 
efficacité, les mêmes indications que le sang frais, 
en donnant peut-être moins de réactions (Schra- 
mo-w). De seul danger à craüidre est celui des 
coagulations, qu’on évite par le mélange avec 
l’oxygène. Cette méthode n’expose pas le rece¬ 
veur à l’infection. Elle a le très grand avantage 
d’une obtention facile et d’ime conservation pro¬ 
longée en vue d’utilisations d’urgence. Cepen¬ 
dant, en Prance, cette méthode, de par la loi 
même qid hiterdit de toucher aux cadavres avant 
vingt-quatre heures, n’est pas entrée dans la 
ptatique. 

Elle est remplacée par la méthode du sang vi¬ 
vant citraté et conservé. De nombreux travaux et 
publications ont traité de la question : 

A l’étranger Belenkly (14), Eilatow (15 , Min- 
gazzini (rfi), Bagdassarow, (17), en Prance surtout 

(10) Sharpe et Davis, Violentes réactions après trans¬ 
fusion dans î'ictère hémolytique ; deux observations 
[The Journal oj the American Medical Assofiation, 
vol. ex, n“ 25, 18 juin 1938). 

(n) JUDiNE, Da transfusion de sang de cadavres [La 
Presse médicale, n» 4, ii janvier 1936 ; Joum. of Msdic. 
Associât., 26 août 1938). 

(12) Schramow, Transfusion of stored cadaver blood 
[The Lancet, n" 2, 7 août 1937). 

(13) 'I’0PiELSKi, Deux cas de transfusion de sang de 
cadàvre [Novir. Leharskie, t. ID, fasc. 10, 13 mai I937l- 

(14) BeleNEIy, Transfusion de sang conservé [Soiiets- 
kaya khirtirgii Moskow, n» 3, 1936). 

(15) Fn-ATOW, Avantages et désavantages des trans¬ 
fusions par sang conservé [Veslrih Kirurgii Leningrad, 
n» 136, 1937). 

(16) Mingazzini, Transfusion par sang conservé .(Ga-. 

State degli Ospedaii ei délie Clinicle, Milan, n» 59, g octobre 
1938). . 

(17) bagdassarow, De problème de la transfusion de 
sang conservé [Le Sang, n» 3, 1937, p. 466)- 
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Jeanneney et son élève-Julien Neroz (i), Jean- 
neney (2), Coutnret (3), Giimberg (4). Ce sang, 
prélevé sans traumatisme sur des donneurs pro¬ 
fessionnels ou bénévoles du groupe IV, doit être 
conservé de telle façon qu’il n’y ait aucune 
chance de coagulation, même minime ; il ne doit 
pas être traumatisé, il doit être maintenu à la 
glacière à ime températiue de 1° à 4“. Il doit être 
contenu dans des récipients de verre, parfaite¬ 
ment neutre, d’une propreté absolue, et à l’abri 
total de l’air. I,es anticoagiüants employés sont : 
ou le citrate de soude simple, ou le sérum physio¬ 
logique citraté, ou le sérum glucosé, ou le sérum 
I. H. T. (Institut d’hématologie et de transfusion 
de Moscou) qui associe, au citrate de soude triba- 
sique, du clilorure de sodium, du clilorure de po¬ 
tassium, du sulfate de uiagnésimn anhydre ; ou 
l’héparine (5), qui allonge le temps de coagulation 
du sang. On peut aussi se servir de sang défibriné, 
plus déUcat à obtenir. 

Au coius de la conservation, le sang subit des 
changements morphologiques et chimiques qui 
cependant altèrent peu ses quahtés thérapeu¬ 
tiques. 

L’hémolyse commence au bout de dix à vingt- 
quatre jours. Les globules rouges commencent 
par se mettre en pile pour prendre ensuite mi 
aspect crénelé, stellaire, et enfin disparaître. 
Les leucocytes diminuent rapidement, les granu¬ 
locytes surtout, qui ne sont plus qu’au nombre 
de 2 p. 100 au bout d’ime semaine (Tzanck et 
Dreyfus), les lymphocytes plus lentement. Les 
plaquettes du sang subissent la même régression. 

Aussi bien les délais de conservation générale¬ 
ment admis, pour que le sang garde les propriétés 
réclamées par la thérapeutique, sont de dix jours, 
au maximmn ; encore ne faut-il pas faire subir 
au sang de longs transports. 

Les résultats obtenus en thérapeutique avec le 
sang conservé sont, pour les propagandistes de la 
métliode, aussi bons qu’avec le sang frais ; meil¬ 
leurs dans certains cas (agranulocytose, leucémie 
aiguë, anémie aplastique, hémorragies chirurgi¬ 
cales ou puerpérales) ; ils exposent à moins de 
réactions. 

La technique est la même'qBe pour une trans¬ 
fusion ordinaire, après avoir pris la précaution 

' (i) JcxiEX Nkroz, Transfusion dejsang conseryê chez 
l’homme (Tftèsz Bôrrfeauz, 1936). 

(2) JEANNENEY, I,a transfusion de sang conservé en 
clinique. 

(3) COUTURET, Transfusion'dejsang'dtraté'et conservé à 
la glacière {Presse médicale, n» 43, 27 mai 1936). 

(4) Grimberg; La transfusion de sang conservé {Presse 
médicale, n” 32, 22 avril 1939). 

^(5) Grimberg et Krauss, LalPresse médicale, 
février 1939. —- KNOLEletJScHURcn, Transfusion 
de sang avec héparine {The Lancet, rSJjuin 1938). 
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de chauffer le sang à injecter. Il y a intérêt à 
injecter très lentement. 


Aussi le procédé d’üijection de choix est-ü 
l'injection lente, goutte à goutte, ou encore la 
perfusion sanguine. 

Elle est utilisée d’abord en Amérique par 
H3man, puis par Marriott et Kerwick (6), par 
Katherman (7), jiar Silverman (8), en France par 
Tzanck et Dreyfus (9). 

Grâce à un appareil inspiré du inriucipe de 
l’appareU à injections lentes de H. de Jouvelet, 
on peut faire passer en jilusieius heures des quan¬ 
tités considérables de sang, dépassant un litre, 
sans risquer les mêmes réactions d’intolérance 
qu’avec la transfusion ordinaire. Ainsi la perfu¬ 
sion lente trouve son nidication la plus précieuse 
chez les sujets saignés à blanc, chez qui l’urgence 
de la réparation s’impose. 

Les transfusions de sang consen^é, la méthode 
des perfusions lentes ont poiu l’avenir des con¬ 
séquences de la plus haute portée : leur application 
aux armées. 

Déjà, lors de la récente guerre d’Espagne, elles 
ontrendu d’inestimables services (10). En France, 
elle font partie de l’organisation militaire 
actuelle (ii). 


Comme autres méthodes de transfusion san¬ 
guine, nous devons encore signaler ; 

La transfusion de sang placentaire qu’ont étabUe 
Bruskin et Farberova (12), Goodall(i3), Keller et 

(6) Marriott et Kerwick, Proc. Roy. Soc. Med., 
n» 29, p. 337 -t 8, février 1936 ; Transfusion sanguine 
goutte à goutte {The Lancet, 1935, t. I). 

(7) Katherman (Industrial Med., Chicago, n” 5, 
p. I7i-i73> avril 1936.) 

(8) Silverman {New Orléans Med.audSur. Jour., 
avril 1937.) 

(9) Arnault Tzanck et André Dreyfus, La perfusion 
sanguine {Société d’hématologie, 5 mars 1938) ; La 
transfusion lente par instillation goutte à goutte {Bull. 
Soc. méd. hâp., 5 avril 1938). 

(10) Jeanneney, L’organisation de la transfusion de 
sang au cours de la guerre d’Espagne ( Gazette hebdoma¬ 
daire des sciences médicales de Bordeaux, t. LIX, n» 34, 
21 août 1938). 

(11) Maisonnet et Jeanneney, La transfusion desang 
conservé aux armées {Académie de chirurgie, séance du 
28 juin 1938). — GossET, Lévy-Sôlal et Tzanck, La 
transfusion sanguine en temps de guerre {Académie de 
chirurgie, 7 février 1939). —- Tzanck et André, Trans¬ 
fusion de sang conservé. Organisation {Soc. médic. des 
hôpitaux de Paris, 12 mai 1939). 

(12) Bruskin et Farberova, Utiiisation du sang pla¬ 
centaire et ombilical pour les transfusions massives en 
chirurgie {Sonet. Brach. Zhur., n» 40, 30 octobre 1936 ; 
The Journal of the Am. Medic. Assoc., n° 14, 2 avril 1938). 

(13) Goodall, Anderson, altimas et Mac Phoil 
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Litnpach (i ). sang placentaire, recueilli à la dose 
de 100 à 150 centimètres cubes, soit par expres¬ 
sion du placenta, soit par la section ombilicale, 
est très riche en hémoglobine, en éléments cellu¬ 
laires, en ferments, en hormones, en corps chi¬ 
miques ; ü ne coagule pas, se conserve environ 
dix jours, ne se contamine pas et ne donne aucun 
des accidents de la transfusion. L,a source en est 
intarissable, et c’est pourquoi il constitue peut- 
être une méthode de choix pour l’avenir, en 
tout cas jusqu’ici méconnue et inexploitée, dans 
les transfusions de sang conservé. 

1/3 transfusion de sang leucémique a été préco¬ 
nisée par Delgmaim dans l’agranujocytose. Elle 
n’a pas donné les. résultats espérés (2). Dans ce 
traitement de la même maladie, Lainer (3) a 
obtemi quatre guérisons par le sang de fébri¬ 
citants. 


(Montréal), Surgery, Gynecology and Ohstclrks, Chica¬ 
go, n“ 66, 1°' février 1938. 

(1) , Keller et I,IMPACH, Transfusion de sang placen¬ 
taire employé au cours des opérations graves à la Alater- 
nité de Strasbourg {Gynécologie et Obstélrigiu-, 11“ 37, 
mars 1938). 

(2) Delgmann, Zur thérapie der Agranulocjdose 
{Deutsche Medisinisch. Wochenschrift, 5 novembre 1937). 
— Ravina, Agranulocytose. Traitement par la transfu¬ 
sion de sang leucémique {Presse médicale, 8 décembre 

1937). . 

(3) Tainer, I,e traitement de l’agranulocytose par les 
transfusions de sang de fébricitants {Klinische Wochen¬ 
schrift, t. X\’I, n" 41, 9 octobre 1937). 
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Il fut un temps — pas bien lointain — ou, 
pour poser le diagnostic de leucémie aiguë, on 
se rapportait à un schéma assez uniforme, 
suivant la description, classique en France, de 
Gilbert et P. Émile-Weil et la thèse de Boudet. 

Ces conceptions, à ce sujet, se sont considé¬ 
rablement modifiées depuis quelque dix ans: 
Grâce aux progrès de nos connaissances en 
hématologie, grâce à l’exploration par ponc¬ 
tions des organes hémoformateurs, on recon¬ 
naît la leucose aiguë plus aisément, et dans 
nombre de cas où autrefois elle serait restée 
ignorée. 

Et, son cadre s’élargissant chaque jour, la 
leucémie aiguë nous apparaît beaucoup plus 
fréquente qu’on ne croyait : maladie de tous 
les âges, mais surtout des jeunes, des enfants 
et même du nourrisson ; maladie à recrudes¬ 
cence périodique, ce qu’avaient déjà noté 
Aubertin et Grellety Boisvel, dans le quartier 
de l’hôpital Saint-Louis, ee qui, sans exagéra^, 
tion, fait dire que la leucémie aiguë a une 
allure épidémique. A l’été et à l’automne 1938,. 
la maladie s’est particulièrement manifestée, 
et il nous a été donné d’en voir ainsi plusieurs 
càs, fort intéressants, dont nous allons rap¬ 
porter l’histoire. Ces cas, joints à ceux nombretix 
déjà publiés, vont nous permettre d’étudier 
le polymorphisme qu’accuse ta leucémie aiguë 
sur tous les plans ; 

Clinique ; 

Hématologique ; 

Évolutif. 

I. Les variations cliniques du tableau 
de la leucose aiguë. — La leucémie aiguë, 
ne revêt, de loin, pas toujours l’aspect auquel 
nous ont habitués les descriptions classiques' 
et que nous retraçons en quelques mots. 

Un début brusque de maladie aiguë ; une 
allure nettement infectieuse, dominée par la 
fièvre élevée et irrégùüère, Tatteinte sévère ' 3 ë 
l’état général, l’angoisse, les signes digestifs, 
ensemble qui, de près ou de. loin, compose à 
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l’affection un aspect typhique. A la bouche, 
fréquemment une stomatite pseudo-scorbu¬ 
tique ou ulcéro-nécrotique. ha pâleur intense, 
accentuée par des hémorragies profuses des 
muqueuses, des viscères, de la peau ; une dis¬ 
crète hypertrophie des ganglions et de la rate 
complètent ce tableau dont la gravité s’inscrit 
à la seule inspection du malade, et dont l’évo¬ 
lution se poursuit, mortelle, en quelques 
semaines. 

Que cet aspect soit réel, soit même fréquent, 
nous ne voulons y contredire. Récemment même, 
nous avons observé deux cas semblables qui 
n’ont pas dépassé un délai d’hospitalisation de 
dix jours, l’un d’eux mortel en trois jours. 

Mais il nous paraît que ce tableau,' riche de 
symptômes, imposant sa gravité par lui seul, 
n’est pas absolument nécessaire. Et, d’autre 
part, il n’est bien des fois que l’épisode ultime 
d’une maladie évoluant depuis longtemps, 
ici presque latente, là manifestée par des signes 
trompeurs. 

Ces formes atypiques, on en midtiplie les 
publications aujourd’hui, chacune nouvelle, 
curieuse, dénonçant même souvent l’erreur de 
diagnostic à laquelle elle a exposé. Elles sont 
fréquentes chez l’adulte, plus encore chez 
l’enfant. 

Ee professeifr Lereboullet et Baize (i) 
insistent sur la forme hépato-splénomégalique, 
la rate pouvant être énorme et s’accompagner 
même d’un gros foie. 

Nous-mêmes, en décembre 1938, avons exa¬ 
miné im homme de quarante ans dont la rate était 
hypertrophiée, et présentant de volumineuses masses 
cervicales gauches. Avec de la fièvre, le tableau 
ressemblait beaucoup plus à une maladie de Hodgkin 
qu'à une leucose que la formule de sang démontra. 

Autre part, la leucose aiguë se traduit sur¬ 
tout par des hémorragies, du purpura. 

Il nous a été donné de voir chez notre maître, le 
professeur boepet, ime femme jeune qui, en raison 
d'abondantes hémorragies utérines, était sur le point 
d'être opérée de fausse couche. L'examen de sang 
fait au hasard révéla la leucémie aiguë. 

Pareil fait s’apparente à des obsenrations 
anciennes de Bézy, de Jeanselme et 'Weill, à 
celles plus récentes publiées par Milhit et 

(i) P. Lereboullet et Baize, T,a leucémie aiguë chez 
l’enfant (Le Sang, 1936). 
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Rohmer ; une observation de Milhit et Lamy (2) 
A l’allure d’un purpura fulminans ; celles de 
Milhit, Mh® Papaïoannou et Fouquet (3), de 
Rohmer et Schneegans (4) concernent des 
enfants splénectomisés parce que grosse rate 
et purpura firent croire à une hémogénie 
constitutionnelle. 

Ees formes osseuses et douloureuses de la leu¬ 
cémie ont été l’objet de plusieurs publications 
récentes à la Société médicale des hôpitaux. 
Dumitresco et Petréa (1934) ; Debré, Eamy, 
Soulié et Gabriel (1936) ; Boulin,. Isch-Wall, 
Uhry et Charousset (1937) ; Kourilsky, Beauvy 
et Anglade (1937) ; Paisseau, Eerroir et Gontier 
(1938). Dans celles de Debray, Michaux et 
Mh® Sainton (1931) et de Milhit, Fouquet et 
Delort (1939), les douleurs sont articulaires 
et les articulations sont tuméfiées. 

De cas de Paisseau ajoute, aux douleurs, des 
tumeurs osseuses, et fait ainsi la transition avec 
le classique chlorome ou cancer vert d’Aran. 
Et d’ailleurs, plusieurs fois, la leucose aiguë 
se complique de tumeurs non plus ganglion¬ 
naires ou osseuses, mais thymiques et sous- 
maxiUaires (5), ou des glandes lacrymales 
(Dabbé, Boulin et Soulié). 

Une plus large place doit être réservée aux 
formes anémiques pures déjà relatées autrefois 
sous la rubrique d’anémie aplastique terminée 
en leucémie aiguë. 

Milhit et Damy (6), qui ont de nouveau 
attiré l’attention sur de tels faits, ont bien 
montré que ce n’était pas, en réalité, une ané¬ 
mie compliquée sur le tard de leucémie aiguë, 
mais bien des leucoses camouflées par l'ané¬ 
mie progressive. 

D’un de nous a publié, à la Société d’héma¬ 
tologie un cas semblable dont voici l’histoire 
résumée : 

Il s'agit d'un homme de soixante-deux ans, depuis 
quelques mois fatigué, essoufflé, et traité pour une 
anémie intense ; le chiffre des globules rouges est 

(2) Milhit et Lamy, Leucose hémorragique aiguë 
(Soc. méd. des hôpit. de Paris, 1935). 

(3) Milhit, Papaïoannou et Fouûuet, Hémogénie 
pernicieuse chez un enfant splénectomisé. Mort par leucé¬ 
mie lymphoïde aiguë (Soc. méd. des hôpit. de Paris, 1933). 

(4) Rohmer et Schneegans, Leucémie chez un enfant 
splénectomisé pour hémogénie (Soc. franç. d’hématologie, 

1933)- 

(3) Chevallier, Blechmann, P.-P. Lévy et M“® Mont- 
LAUR, Leucose tumorale aiguë particulière (Soc. jranç. 
d’hématologie 1936).' 

(6) Milhit et Lamy, Les anémies préleucémiqnes 
(Soc. méd. des hôpit. Paris, 1935). 
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inférieur à i inillion. On pense à une maladie de 
Biermer. J/liépatothérapie reste sans effet, et malgré 
l'absence de fièvre, l'absence d'hémorragies, de-signes 
buccaux, l'examen de sang et, mieux encore, de moeUe 
démontrent la leucose aiguë. 

lîn moins de quinze jours, le malade sera mort. ' 

Il est encore d’autres formes anormales 
décrites à la leucémie aiguë ; phUhitique 
(N, Fiessinger) ; cutanée (thèse d’Étevé, 1938) ; 
neurologique ; appendiculaire, que nous ne 
détaillons pas pour ne pas allonger outre 
mesure cette partie descriptive. 

Celle-ci garde le très grand intérêt de montrer 
les erreurs de diagnostic auxquelles on s’expose. 
En même temps, pour ne pas nous écarter du 
sujet qui nous occupe, nous soulignons que ces 
aspects trompeurs ne sont pas toujours aussi 
alarmants et immédiatement graves qu’il est 
classique de le dire. L’état infectieux sévère, 
la stomatite gangreneu.se, les hémorragies 
profuses et multipliées ne sont pas des éléments 
nécessaires au tableau clinique. La fièvre 
surtout est un signe souvent absent ou à peine 
ébauché. Et bien des malades sont non pas 
prostrés et alités, mais continuent, malgré leur 
fatigue, à mener une vie active, se levant, 
circulant, et cela à quelques jours de leur mort. 

Si une comparaison est permise, nous 
retrouvons là la même différence avec la forme 
classique de la leucémie aiguë que celle 
existant entre l’endocardite aiguë classique et 
l’endoçardite à évolution lente, toutes deux 
pourtant' mortelles. 

II. Les données hématologiques mo¬ 
dernes. — Les perturbations sanguines qui 
s’observent dans la leucémie aiguë sont, elles 
aussi, beaucoup mieux connues à l’heure 
actuelle. On le doit à des colorations mieux 
étudiées ; on le doit surtout aux ponctions 
d’organes sur le vivant : 

La ponction de la rate a été préconisée par 
P. Eniile-Weil, Isch-Wahl et Perlés. Elle a, à 
notre avis, le gravé défaut d’être parfois 
dangereuse, et nous la refusons dans le cas de 
leucémie aiguë, au premier rang desquelles 
celles qui saignent. D’ailleurs, dans la leucose, 
la rate est difiicilement accessible à la ponc¬ 
tion parce que trop rarement grosse. 

Lsi ponction du sternum rend le même ser¬ 
vice, sans présenter le même danger. Elle doit 
donc être préférée. 

(i) MALLARMÉ, I^eucose aiguë aleiicémîque de l’adulte 
{Le Saijg, 1938). 


On connaît la formule classique de la leucé¬ 
mie aiguë : la leucocytose à 40 000, 60 000, 
moins intense que n’est celle d’une leucémie 
chronique, encore que, dans un cas personnel 
récent, nous l’ayons vue dépasser 400 000 leuco¬ 
cytes à la période terminale ; Vanémie aux 
environs de i milUon de globules rouges; la 
leucoblastose enfin, c’est-à-dire le passage en 
grande abondance de cellules souches dans le 
sang, jusqu’à 80 p. 100 de leucocytes et plus. 

Les faits ne se résument cependant pas entiè- 
ment à ce schéma si simple. Bien des acquisi¬ 
tions sont venues à la fois compliquer et sim¬ 
plifier les données hermatologique de la leucose. 

Nous les énoncerons au nombre de trois ; 

A. Tout d’abord, il apparaît, dans la leucémie 
aiguë, un trouble de maturation cellulaire et 
une atypie très polymorphe du leucoblaste. 

Cette première notion a été soulignée par 
NægeU, un des premiers, qui nous a fait con¬ 
naître Vhiatus leucémique. Cet auteur a bien 
montré que les formes jeunes qui représentent 
les cellules de la leucémie aiguë ne poursuivent 
pas leur maturation jusqu’aux formes adultes, 
métamyélocytaires et polynucléaires. Non pas 
que manquent totalement les granulocytes 
sur la lame de sang; mais ils sont rares, aty¬ 
piques et indépendants de la masse leucoblas- 
tique, séparés d’eUe par une véritable cassure. 
Cette « cassure » est si caractéristique de la 
leucose aiguë qu’elle en est un des signes dis¬ 
tinctifs les plus importants. Par exemple, eUe 
permet de séparer la leucémie aiguë de la 
poussée levicoblastique terminale d’une leu¬ 
cémie chronique, qu’a décrite P. E.-Weil. 

On n’en doit néanmoins pas déduire que la 
maturation d’une cellule souche soit totale¬ 
ment arrêtée dans là leucose aiguë : l’aspect 
indifférencié, suivant la pensée de Dominici, 
est certes possible, mais pas la règle, et surtout 
pas obligatoire sur l’ensemble des leucoblastes 
considérés uniformément. Plus souvent, ces 
maturations sont troublées, imparfaites, anar¬ 
chiques, aboutissant à des figures monstrueuses, 
polymorphes, et si diverses qu’elles sont sou¬ 
vent la source d’erreurs de diagnostic héma¬ 
tologique. 

C’est en raison d’un tel polymorphisme que 
bien des auteurs ont tenté et tentent encore 
une classification des leucémies aiguës. CeUe-ci 
est plus doctrinale que fondée sur des démons¬ 
trations réelles. 
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Nægeli. aéo-dualiste, décrivait deux variétés : 
myéloblastique,, lympho blastique. 

Reschad et Schilling, en 1913,. ont ajouté la 
xéticulose leucémique, on leucose monaUastique. 

L’école de Ferrata, dans un but de synthèse, 
distingue la leucémie vraiment indifférenciée, 
on hermocytablastique, et celles différenciées : 
lymphoblastique, myéloblastique ou momhlas- 
tique. 

A vrai dire, nous ne voulons pas nier que 
certaines leucoses dorment de ces aspects purs 
et homogènes qui permettent d’y mettre une 
étiquette précise. Encore existe-t'ü de réelles 
difficultés à distinguer lymphoblaste,, myélo- 
blaste et monoblaste, si tant est que ces trois 
variétés de cellides souches existent. Et le 
contexte n’est d’aucun secours pour cela, puis¬ 
que justement il présente l’hiatus leucæmicus. 

Mai^ nous croyons qu’on a abusé sans preuve 
de ces classifications, en particulier du dia¬ 
gnostic de leucémie à monoblastes (Merklen, 
Marchai). Les soi-disant monoblastes ne sont 
que des myéloblastes atypiques, paramyélo- 
blastes (Nægeli) d’aspect plus ou moins mono- 
C3ftpïde. 

A notre avis, la leucémie myéloblaste résume 
l’immense majorité des faits, sinonl’exelusivité. 
Et la pratique de la ponction du sternum 
nous, prouve tons les jours que le tissu myé¬ 
loïde est intéreésé. 

La ponction pemret aussi de trancher défini¬ 
tivement, quand les cellules souches sanguines, 
parce que atypiques, sont prises, pour les cel¬ 
lules mononucléées du sang normal. Une erreur 
est surtout feéquente que nous avons vu faire 
plus d’une fois, celle de confondre leucémie 
aiguë et angine à monocytes, qui ont des points 
cliniques commrms, mais dont le pronostic 
est radicalement opposé. 

B. En deuxième lieu, on cormaît aujour¬ 
d’hui des leucoses leucopéniques, leucomyéloses 
aleucémiques, crypto-leucoses. 

Avant guerre, on les signalait en parlant' 
d’anémie aplastique terminée en leucémie 
aig;uë. 

Après guerre, on les décrivit sous le nom 
d’agranulocytose terminée de la même façon. 
En réalité, aujourd’hui, on sait que la leucose 
aiguë est une maladie, , Vanémie et l’agra- 

nulocytose ne sont que des symptômes et les 
symptômes habituels de la leucose, quelle 
que soit sa forme. 
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Les observations de Schenk et Popper ; Rock 
et Nazer ; Nægeli; Clerc, Des champs et Stieffel ; 
Merklen, Gounelle et Israël ; Laubry, Marchai 
et Davy ; Milhit et Lamy ; Boulin, Isch-Wahl, 

■ Uhry et Charoüsset ; de Mallarmé sont, entre 
autres, des cas typiques de leucoses ou myé- 
loses aleucémiques. 

Dans une observation personnelle relatée plus 
haut, on notait au premier examen 600 globules 
blancs avec 28 p. 100 de polynucléaires. D'aspect est 
donc bien celui d'une agranulocytose, ou mieux, car 
l'anémie et les hémorragies importantes s'ajoutent 
encore, de myélose aplastique ou d'aleucie hémorra¬ 
gique de Franck. 

Dans le sang périphérique, on ne note que 
quelques cellules souches, parfois pas du tout. 

Au contraire, le myélogramme, apporte tou¬ 
jours la solution : nappe de leucoblastes, les 
uns typiques, les autres très atypiques, très 
différents de ce qu’ils sont dans une moelle 
normale. Atypiques, les leucoblastes le 
sont par leurs grandeurs, leurs colorations 
l’étendue et les inclusions protoplasmiques. 
Les variations d’une ceUule à l’autre sont 
grandes sur rme même préparation. Il ne 
reste souvent, pour reconnaître l’élément jeune, 
que ces caractètres : grandeur relative du 
noyau, nucléoles nombreux. Mais c’est l’aspect 
d’ensemble, bouleversé, anarchique, qui reste le 
plus caractéristique, et qui ne peut tromper. 

Dans un cas très récent persoimel, le myélo¬ 
gramme par l’aspect plasmocytaire des cellules 
souches ^cellules de Tnrk), était voisin du plas¬ 
mocytome. 

C. Un dernier point est à considérer 
encore ; la leucémie n’est pas une maladie 
des seuls globules blancs, comme on le croit 
souvent. Elle touche non seulement tout le 
système hémoformateur, mais aussi le système 
endothélial, l’un et l’autre issus du système 
réticulé mésenchymateux. De là, trois sortes 
d’altérations sanguines : altération blanche 
réalisant le syndrome leucoblastique, altéra¬ 
tion capillaro-plaquettaire réalisant le syn¬ 
drome hémorragique, altération ronge donnant 
l’anémie. 

Or, dans quelques cas, l’altératiofi rouge 
l’emporte de beaucoup sur celle de la. lignée 
granuleuse. Non seulement on retrouve une 
anémie intense, mais le passage à’érythro- 
blastes dans le sang périphérique :. c’est cette 
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affection que Di Guglielmo à appelée érythrémie 
aiguë, redécrivant ce que Leube avait autre¬ 
fois observé et publié sous le nom de leuca- 
némie. Pour éviter la confusion avec la maladie 
de Vaquez, on lui préfère le terme d’érythro- 
myélpse (Chevallier) ou de maladie de Di 
Guglielmo. 

De celte érythromyélose, nous avons été amenés à 
observer deux cas récemment dont le tableau rappe¬ 
lait celui d’une leucémie aiguë avec grosse rate, 
fièvre, hémorragies. Dans les deux cas, le sang péri¬ 
phérique contenait en abondance des hématies nu_ 
cléées du type normoblastique, la moelle aussi. A 
côté, on notait quelques cellules souches myéloblas¬ 
tiques peu nombreuses. 

Dans la leucose aiguë, c’est l’inverse qui, 
ordinairement, se produit : les myéloblastes 
sont très nombreux, les hématies nucléées ne 
dépassent pas 2 ou 3 p. loo. Mais, pour mar¬ 
quer la transition entre ces deux états, qui 
sont les deux pendants, il en existe un troi¬ 
sième, Vérythro-leucémie aiguë (Pappenheim), 
ou Vérythro-leuco-myélose. Nous avons suivi 
ainsi un cas récent inédit, très démonstratif 
par bien des poiifts de vue. 

Un garçon de vingt-sept ans est hospitalisé, en 
décembre 1937, PO«r une stomatite, du purpura, 
une grosse rate. On pense à une leucose, mais ni l’exa¬ 
men de sang ni le myélogramme ne confirment ce 
diagnostic à ce moment. D'ailleurs, une amélio¬ 
ration clinique se fait sentir bientôt; le sujet sort 
de l’hôpital. Au mois d’août, il est réhospitalisé avec 
de nouveau une grosse rate, une anémie, de la 
fièvre. Après des transfusions lentes de sang citraté, 
une nouvelle amélioration est notée en septembre ; 
la température, en revenant à 37, décrit ime véritable 
onde. Mais, au mois d’octobre, une nouvelle poussée 
se produit : de nouveau de la fièvre, une stomatite, 
des hémorragies, du purpura, une grosse rate. Dans 
le sang, on note une forte anémie, un nombre de 
leucocytes à 20 000. Bur la lame de sang, des leuco- 
blastes apparaissent, ét aussi des hématies nucléées. 
Et, tandis que l’évolution se poursuit, confirmant 
chaque jour le diagnostic de leucose, on assiste à 
d’importantes variations quotidiennes des éléments 
du sang périphérique ; certains jours, ce sont les 
leucoblastes qui l’emportent; d’autres, ce sont les 
hématies nucléées, comme s’il existait un véritable 
balancement entre ces deux lignées issues de la même 
origine hémocytoblastique. Alafin, cependant, l’aspect 
est celui définitif d’une leucose aiguë, avec plus 
de 400 000 leucocytes, presque exclusivement des 
leucoblastes. 

III. L’évolution de la leucémie aiguë.— 
Dans ce chapitre encore, bien des correctifs 


sont à faire à la notion autrefois établie que la 
leucémie aiguë évolue en quelques semaines, 
d'’une seule tenue, parfois même à une alure 
foudroyante. 

Il n’est pas rare de voir la leucose aiguë 
se prolonger pendant des mois, au point que 
certains auteurs hésitent à parler de leucose 
aiguë" en raison de sa durée anormale. En 
réalité, il s’agit bien de la même maladie, 
indiscutablement identique par la clinique et 
l’hématologie. Ces cas sont fort nombreux. 
Pour n’en citer que quelques-uns, il y a l’ob¬ 
servation de Eaubry, Marchai et Dany (i), 
celle récente de Mühit, Fouquet et Delort (2). 

Nous avons eu l’occasion d’en observer 
plusieurs. 

Notre observation précédente est un exem¬ 
ple de leucose qui a duré de décembre 1937 à 
novembre 1938, soit onze mois. Cette autre, 
que nous avons suivie avec le professeur 
Loeper, est plus durable encore (3). 

Un jeune homme de vingt ans, sans antécédents 
remarquables, tombe malade en juin 1936 ; asthénie, 
fièvre, stomatite et gingivorragies. Au début de 
juillet, la fièvre s’élève, rme angine ulcéro-nécrotique 
se forme ; l’hospitahsation est décidée le 13 juillet, 
d’abord à Thonon-les-Bains, puis à Paris. Le malade 
est pâle, fatigué, fébrile à 380,5. Sa bouche, à l’haleine 
fétide, montre une. stomatite tuméfiée, saignante, 
ulcéro-nécrotique. Les ganglions carotidiens sqnt 
gros, plus que dans les autres territoires axillaires 
inguinaux. La rate est difficile à palper, elle est percu- 
table. Le diagnostic de leucémie aiguë probable se 
confirme à l’examen hématologique ; Globules rouges : 
1500000; Globules blancs, 21800; polynucléaires 
neutropliiles, 5 ; ésosinophiles, 3 ; lymphocytes, 9 ; 
cellides souches, 83, et l'examen de la moelle : 
grosse prédominance de leucoblastes endothéU- 
formes, avec grains azur et corps d’Auer, quelques 
hématies nucléées, quelques éosinophUes ; pas de 
neutrophiles normaux, mais granulocytes atypiques ; 
hiatus leucæmicus. L’évolution se poursuit jusqu’au 
20 janvier 1937, soit sept mois de maladie, avec des 
périodes d’améliorations et de nouvelles poussées. La 
formule rouge pas plus que la formule blanche ne se 
modifient sensiblement. 

Il 'faut remarquer que l’évolution lente ne 
.se fait pas toujours d’une seule tenue, mais 

(i) Lauery, Marchai, et Dany, Eeucémie aiguë à 
forme leucopénique et à évolution ondulante (Soc. méd. 
des hâp. de Paris, 1937). 

(z) Milhit, Fouquet et Delort, Leucose aiguë à 
évolution prolongée. Importance des manifestations 
intestinales et articulaires (Soc. méd. des hâp., 1939). 

(3) Suzanne Dany, Un cas de leucémie aiguë 
prolongée. Essais thérapeutique (Thèse 1938). 
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s’étnaille de périodes de mieux cliniques et 
hématologiques, que les rémissions sont souvent 
très marquées. Dans certaines observations, et 
nous-mêmes l’avons observé, la courbe ther¬ 
mique prend même un type ondulant, aussi 
franc que dans la fièvre de Malte ou la maladie 
de Hodgkin. 

Malgré ces améUorations trompeuses, le 
pronostic fatal n’est jamais démenti. Toutes 
les leucoses aiguës sont mortelles. Il est bien 
dlfiicile, du reste, de fixer les délais d’évolution 
sur les symptômes cliniques et hématologiques, 
sinon retenir que la fièvre élevée, la stomatite, 
les hémorragies profuses, l’anémie grave a 
I million, les formides à petites cellules (lym¬ 
phoblastes ou hémocytoblastes) sont des 
Indices de l’évolution galopante. 

Par contre, on peut voir des leucoses pauci- 
symptomatiques, des crypto-leucémies évo¬ 
luer très rapidement et mourir subitement. 

Au terme de ces quelques considérations 
cliniques, évolutives et hématologiques, un 
problème se pose, toujours important, et 
qu'aucune réponse précise n’est venue résoudre ; 
celui de la cause de la leucose aiguë. 

Cependant, dans ce chapitre et dans l’en¬ 
semble des suggestions, il y a lieu de savoir 
distinguer, à. notre avis, ce qui a trait à Vétib- 
logié même de la maladie, et au mécanisme 
du trouble sanguin, ce dernier engendrant 
les principaux signes de la leucémie aiguë. 

C’est donc sous ce double aspect que UoUs 
aurons à discuter les origines de la leucémie 
aiguë, 

1 . Les causes de la leucémie aiguë. — 
Nous rappellerons les diverses opinions qui 
ont été émises à ce sujet, très brièvement: 

1“ On a cru d’abord à une maladie infectieuse, 
et cette opinion n’est pas sans fondement ; 

L’aUure même de la maladie qui sent l’in¬ 
fection à plein nez (Gilbert et Weil) ; , 

Ce cas de contagion toujours cité d’Obratzow, 
leucémie contractée après un mois, au chevet 
d’une leucémie aiguë. Il est unique ; 

Les leucémies à la suite de maladies infec¬ 
tieuses (rougeole, diphtérie, coqueluche) ; à la 
suite d’accidents bucco-phatyngés, d’angines 
supputées (Trémohètes et Lançon Marchai, 
Mlle 3 run et Grupper, 1934) ; d’abcès ou de 
caries dentaires (Flandin et Lenègre, I934) ; 
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dans des septicémies (Duvoir) ; consécutive¬ 
ment à une piqûre anatomique (Brûlé, Hille- 
mand, Cottet et Siguier, I934) ; 

En 1918, Sicard, Roger et Kindberg ont 
retrouvé le spirochète de Inadâ et Ido dans 
les urines et les viscères d’une leucémie aiguë; 

Weil et Coste, Marchai, M'i® Brim et 
Grupper ont noté la leucémie aiguë chez des 
tuberculeux. 

Enfin, pour fournir plus de poids à la 
théorie infectieuse, l’expérimentation d’Eller- 
inann et Bang, de Walbach a créé une leucose 
chez la poule, par inoculation d’un virus fil¬ 
trant, non cultivable, mais transmissible à 
l’animal en séries. 

Tout cela n’emporte cependant pas la 
conviction. 

Ces faits sont trop divers et trop restreints 
à la fois pour démontrer quelque chose. 

Et si l’infection, du moins l’allure infectieuse, 
fait partie de la leucose, elle n’est pas cons¬ 
tante. Nous avons, avec d’autres, vu des 
leucoses apyrétiques. Du reste, l’infection 
nous parait beaucoup plus une conséquence 
qu’une cause de cette affection, dont le sys¬ 
tème sanguin se défend mal. Les angines, les 
otites, les stomatites qui marquent souvent le 
début de la maladie — et très précocement'— 
ne sont en rien différentes de celles qui se pro¬ 
duisent chaque jour, et dont les réactions san¬ 
guines sont rh>»perleucocytose polynucléaire. 

Pour dernière objection, notons que toutes 
les inoculations, les cultures de sang OU de suc 
médullaire sont ordinairement stériles. 

A notre sens, la nature infectieuse de la. leu¬ 
cémie aiguë ne sera démontrée que le jour où 
l’on démontrera un germe constant et un 
germe particulier, car, malgré tout, la leucémie 
aiguë est une maladie particulière. 

2° Pas plus démonstrative ne pardit être 
la théorie toxique. H est tout naturd qu’on 
ait tenté des rapprochements entre lâ leucose 
aiguë et les myélotoxicoses, créant l’anémie 
aplastique, le purpura ou l’agranùlocytose. 

Mais, malgré des similitudes cliniques et 
même hématologiques entre les aplasies de la 
moelle et la leucose aiguë, on ne doit pas 
pousser le rapprochement jusqu’à une iden¬ 
tification. 

Sans doute cite-t-on des cas de leucose à la 
suite de radiothérapie, d’intoxication bènzo- 
lique (Debré), de novar, d’intoxication par 
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sels d'or (Coste; Boulin, Coste, Uhryet Anto- 
nelli, 1936). Mais ces exemples sont l’excep¬ 
tion. 

30 On a suspecté enfin la leucémie aiguë 
d’être de nature cancéreuse. A Bard, à Benda, 
à Sabrazès, à Sternberg, on doit d’avoir 
défendu cette opinion. 

On connaît les leucémies aiguës associées à 
une tumeur médiastinale ; on connaît aussi le 
chlorome avec tumeurs osseuses myéloblas¬ 
tiques. 

Des expérimentations récentes sont venues 
à l’appui de cette théorie ; Oberling et Guérin, 
avec le virus de la leucose aiguë des poules 
modifié par la glycérine ou par séjour prolongé 
à la glacière, ont créé de véritables tumeurs, 
sarcomateuses ou même épithéliomateuses. 

Troisier et Sifferlen déterminent des 
sarcomes chez la poule à partir de sang ou 
d’organes broyés de leucémie aviaire spontanée. 

Jean Bernard crée chez le rat des leucémies 
ou des ér5d:hro-leucémies par injections intra¬ 
médullaires de goudron, produit que l’on 
sait doué de propriétés cancérigènes. Storti, de 
même, avec le benzopyrène. 

Cependant, s’il n’est pas douteux ques’il 
existe une métatypie cellulaire dans la leucémie 
aiguë, il s’agit là d’une métaplasie de tout un 
système et non pas un, développement local, 
extensif, métastatique, comme se produit 
un cancer. Des vraies tumeurs des organes 
hémoformateurs, les lymphosarcomes, les myé¬ 
lomes sont, en somme, assez loin de la leucémie 
aiguë, et rarement associées avec elle. 

4° On a encore invoqué d’autres causes; 

— Des traumatismes (P. E.-Weil et Bousser) ; 

— Une tare constitutionnelle héréditaire ou 
acquise, cette notion figturée par P. E.-Weil 
dans le « sol hématique ». , 

Mais la fragilité tissulaire est une explica¬ 
tion aujourd’hui avancée à l’étiologie mysté¬ 
rieuse de bien des maladies, dont on abuse 
souvfent. 

En fait, rien dans la leucose aiguë ne la 
démontre. De caractère fa mili al ne se retrouve 
pas ici, comme il apparaît si démonstratif 
dans nombre de maladies de sang. 

B. Le mécanisme de laleucémieaiguë. — 
Quelle que soit la cause, ou les causes, de la 
leucémie aiguë, qu’elle soit toxique ou infec¬ 
tieuse ou tout autre, le trouble engendré est 
très particulier qui affecte le système hémo¬ 


formateur. Ce mécanisme nous paraît mieux 
représenté, mieux objectivé que n’est l’étio¬ 
logie même de la leucose. 

Da leucose aiguë est une maladie de système, 
mais le trouble qui la crée est à l’origine même 
du système hémoformateur, à la cellule mère 
génératrice de toutes les formations hémopoié- 
tiques : hémoc}d:oblastique (Ferrata) ; et peut- 
être, plus loin encore, secondaire à l’atteinte 
du tissu réticulo-endothélial qui est la 
source première, le levier de commande et de 
régulation de l’hémogenèse. 

Comparons l’hématopoièse normale et l’hé- 
matopoièse troublée de la leucose aiguë. 
Nous y retrouvons deux modifications impor¬ 
tantes : 

a. Da métaplasie, c’est-à-dire l’extension 
progressive de la fonction hématopoiétique, 
débordant les organes qui lui sont normalement 
assignés, a tout le système réticulo-endothélial 
qui se trouve plus ou moins dévié vers cette 
fonction. Ainsi la leucose aiguë est non seule¬ 
ment maladie de la moelle, des ganglions, 
mais de la rate, des différents viscères, de 
tous les tissus où l’on trouve du mésenchyme. 

b. U immaturation cellulaire, à savoir l’im¬ 
possibilité, l’impuissance partielle ou totale 
à accomplir les différents stades évolutifs 
vers les formes adultes, normales du sang. 
De la même manière se forment des aspects 
leucoblastiques, monstrueux, atypiques, parce 
que promus à une évolution avortée, aspects 
que l’on décrit comme cellules. de Rieder, 
comme paramyéloblastes (Nægeli), et dont 
l’infinie variété prouve assez combien ils 
sont dif&ciles à reconnaître. 

Sans doute cette métatypie cellulaire peut 
être rattachée a une tare constitutionnelle 
à cette fragilité tissulaire dont nous parlions 
plus haut. Sans doute peut-on invoquer la 
théorie cancéreuse, la métatypie représentant 
un véritable « blastome ». 

Mais il est permis aussi, comme nous le 
suggérons, 'de suspecter un autre facteur la 
carence, la dystrophie étant secondaire à un, 
manque de nutrition cellulaire. 

A ce point de vue, une comparaison s’im¬ 
pose avec une autre hémopathie : la maladie 
de Biermer. 

Elle aussi est une maladie des globules, 
rouges et blancs, mais surtout rouges : lés 
hématies sont dans l’incapacité de se former 
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narmalement, et représentent une génération 
monstrueuse : les mégaloblastes et les méga¬ 
locytes. D’où l’anémie. Or ce trouble morplio- 
logicpie est commandé, on le sait, depuis les 
mémorables travaux de Murphy, puis de Castle, 
par la ca,rencé d’uii produit organique, fourni 
jpar'l’estbmàc et que le foie emmagasine. Il 
guérit quand on donne de l’extrait de foie 
en dose suffisante. 

Peut être en est-il dé même ponr la leucose 
aiguë. Sans doute les traitements essayés dans 
ce sens ne sont montrés inopérants. Mais cela 
ne démontre rien. Les essais, jusqu’alors en¬ 
trepris ont toujour été trop timides et ce n'est 
que par des tentatives multipliées — et qui 
ont le droit d’être audacieuses — que l’on 
découvrira un jour, par hasard, le traitement 
de la leucose aiguë, aujourd’hui constamnient 
mortelle. 


LES MÉTHODES OPTIQUES 

DE 

DOSAGEde L’HÉMOGLOBINE 
ÉTUDE D’UNE MÉTHODE SIMPLE 
SANS EMPLOI D’ÉTALON COLORÉ 

A. DOQNON et H. LAVERONE 

Les méthodes de dosage de l’hémoglobine 
sont de trois ordres : 

1° Méthode par dosage du fer ; 

2° Méthode par mesure de l’oxygène fixé ; 

3° Méthodes optiques. 

Nous ne nous occuperons pas des deux pre¬ 
mières ; elles nécessitent des quantités de sang 
assez grandes (quelques centimètres cubes) et 
des opérations relativement longues. De plus, 
une longue série d’expériences, portant sur 
imé centaine de comparaisons, a convaincu 
L. Heilmeyer de rinfériorité de leur précision. 
En particulier, la mesure de l’oxygène fixé 
donne souvent des valeurs trop basses parce 
que V« activité » de l'hémoglobine ne semble 
pas constante ; elle serait spécialement dimi¬ 
nuée chez les fumeurs (W. Weise). 

Les méthodes optiques, de valeur et de prin¬ 
cipe différents, se classent en plusieurs caté¬ 
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gories que nous passerons rapidement en 
revue. 

. Méthodes spectrophotométriques. — Le 
spectrophotomètre résulte de l’adjonction, à 
un dispositif photométrique, d’un monb- 
chromateur permettarit de limiter une étroite 
bande de radiations. On détermine ainsi, pour 
cette radiation, le coefficient d’absorption spéci¬ 
fique de l’hémoglobine (ou de toute autre 
substance colorée), à partir d’une solution 
pondéralement connue (hémoglobine électro¬ 
dialysée ou cristallisée). Les valeurs obtenues 
pour cette constante par les différents auteurs 
(Charnass, Kennedjq Keve, Vies, Heil¬ 
meyer, etc.) sont très concordantes pour toutes 
les régions du spectre visible. Cette excellente 
méthode, d’application aisée et rapide, met 
cependant en œuvre des instruments très 
coûteux et peu familiers aux laboratoires 
médicaux. Si l’on se propose non Tëtude 
complète d’un spectre d’absorption, mais 
setilement le dosage de sirbstances colorées, il 
est possible de simplifier à l’extrême l’instnn 
mentation tout en conservant la précision des 
résultats. C-’est une méthode de ce genre, 
proposée par l’un de nous, que nous étudierons 
plus loin. 

Méthodes photométriques à filtres co¬ 
lorés. — Dans im but de simphfication, ces 
méthodes emploient un photomètre sans mono- 
chromateur. Mais, pour pouvoir- comparer 
l'intensité du faisceau lumineux ayant traversé 
la solution d’hémoglobine à celle du faisceau 
témoin affaibli dans une proportion connue, 
on interpose un filtre coloré (vert). Que cet 
affaiblissement s’obtienne, comme dans l’appa¬ 
reil de Verne, Bricq, Yvon, avec un coin gris 
neutre, ou, comme dans le « Stufen-photometer » 
de Zeiss, au moyen d’un diaphragme œil-de- 
chat, la précision de la comparaison dépend de 
l’élimination totale de la notion de couleur 
propre de la solution, difficile avec des filtres 
colorés qui transmettent toujours une assez 
large plage spectrale de radiations. Pour cette 
raison aussi, il ne peut y avoir dosage absolu, 
mais l’appareil doit être préalablement éta¬ 
lonné à l’aide d’une ou plusieurs solutions déjà 
coniiues pàr d’autres méthodes. 

Méthodes photoélectriques. — Les com- 
pamteurs photoélectriques sont des photo¬ 
mètres dans lesquels l’œil est remplacé par 
une cellule photoélectrique. On peut donc 
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toujours repérer par un chiffre, ou comparer 
à un étalon quelconque, une solution quel¬ 
conque, quelle qu’en soit la couleur. II suffira 
d’avoir étalonné, une fois pour toutes, l’appa¬ 
reil avec une échelle de solutions connues, 
pour avoir un dosage extrêmement précis. 
Mais ce sont des appareils de prix élevé, du 
même ordre de grandeur que celui des pré¬ 
cédents. 

Méthodes colorimétriques. — Ces mé¬ 
thodes sont d’un usage extrêmement répandu, 
à cause de leur grande simplicité. Elles con¬ 
sistent à comparer la teinte de la solution 
d’hémoglobine à mesurer à celle d’un témoin 
qui doit naturellement être de même couleur. 
C’est la difficulté de réahser cet étalon coloré 
qui a entraîné la multiplicité des méthodes de 
cette espèce. Nous ne citerons ici que pour 
mémoire, à cause de son imprécision, le procédé 
de Tallquist, qui consiste à comparer à une 
échelle de teintes sur papier la couleur d’une 
tache de sang sur du papier filtre; 

Le procédé de Fleischl, perfectionné par 
Miescher, consiste à comparer une dilution 
de sang au i/ioo dans l’eau, sous une épaisseur 
de avec un coin de verre rosé qu’on 

déplacp jusqu’à égalité des teintes. Mais ce 
verre n’a pas exactement la même teinte que 
l’hémoglobine, et, bien que les auteurs recom¬ 
mandent l’emploi de sources de lumière rou¬ 
geâtre (bougie ou lampe à pétrole), les com¬ 
paraisons sont imprécises. Très récemment, 
Harrison a proposé une méthode de principe 
analogue dans laquelle le sang non dilué placé 
dans une cuve très plate est comparé à 9 éta¬ 
lons constitués par la superposition de verres 
jaune et rouge de «Lovibond» d’épaisseur 
croissante. Nous n’avons pas de renseigne¬ 
ments sur la précision de la méthode, évidem¬ 
ment limitée par l’emploi d’une échelle discon¬ 
tinue. 

Ee procédé de Gowers utihse un compara¬ 
teur très simple formé de deux tubes identiques 
placés côte à côte et éclairés en lumièje diffuse. 
E’un contient une solution étalon d’hémo¬ 
globine à I p. -100, remplacée dans la suite 
par une solution de picro-carmin. E’autre 
reçoit 20 millimètres cubes de sang dans un 
peu d’eau distillée. On ajoute ensuite de l’eau 
distillée jusqu’à obtenir la même teinte que le 
témoin. Une graduation donne directement le 
taux d’hémoglobine. 


Ea méthode de Sahli consiste à utiliser non 
directement l’hémoglobine, mais Thématine 
acide obtenue par son mélange avec i/io 
de HCl N/io. Au début, il utilisait le colorimètre 
de Gowers (méthode de Gowers-Sahh), Ensuite, 
Beervald remplaça le tube témoin par un 
bâton de verre teinté reproduisant très exacte¬ 
ment la teinte brune de l’hématine acide. 
Cette méthode s’est rapidement répandue et 
est une des plus employées, soit sous cette 
forme, soit avec emploi de dispositifs colori¬ 
métriques -plus précis et plus compliqués. 
Ce qui est intéressant, d'ailleurs, est moins le 
procédé de mise en œuvre de cette méthode, 
que de savoir si son principe même est sans 
inconvénient. De graves critiques lui ont été 
adressées par Heümeyer et - V. Mutins, et 
surtout par Barkan et Olesk, qui en rejettent 
entièrement l’emploi. En effet, la réaction 
Hb hématine acide n’est pas instantanée 
et se poursuit pendant plusieurs heures. Ea 
teinte doit donc être exammée au bout d’un 
temps déterminé, qui est de une ou cinq 
minutes suivant les méthodes. Mais ce qui est 
grave, c’est que la vitesse de la réaction et la 
forme des courbes de l’opacité en fonction 
du temps sont tjrès différentes et peuvent 
être très particidières dans les cas patho¬ 
logiques. Newcomer cite, par exemple, deux cas 
où les taux d’hémoglobine réels étaient de 
13,3 et 11,7 p. 100. Ea méthode de Sahli, 
après cinq minutes, donnait respectivement 
13,1 et 13,8. Ce n’est qu’après huit heures que 
les résultats devenaient sinon corrects, du 
moins de sens voulu. D’autre part, la tempéra¬ 
ture agit de façon assez nette et accélère la 
réaction de façon à produire une variation 
apparente du taux de l’hémoglobine de 3 à 
4 p. 100 entre 15 et 25“ C. 

Heilmeyer et V. Mutins, qui ont comparé 
sur 100 cas la méthode speetrophotométrique 
à la méthode de Sahh (utilisant ime compa¬ 
raison colorimètrique précise), trouvent ; 

Accord à 3 p. 100 dans 62 p. loo des cas ; 

Accord entre 3 et 7 p. 100 dans 33 p. 100 
des cas ; 

Accord entre 7 et ii p. 100 dans 5 p. 100 
des cas. . - 

Mais ils ne disent pas si ce ne sont pas, pré¬ 
cisément, les cas eUniquement les plus inté¬ 
ressants qui présentent les plus gros écarts. 
U ne semble pas qu’il y ait d’autre intérêt, à 
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cette transformation d’hémoglobine en héma- 
tine acide, par ailleurs nuisible, que la possi¬ 
bilité d’avoir un verre coloré de comparaison 
ayant une teinte bien correcte. 

Si l’hématine acide se forme lentement et 
n’est pas stable, par contre l’hémoglobine 
réduite, qui se forme instantanément par 
action de l’hydrosulfite de soude, semble 
extrêmement résistante. D’après cela, Burker 
préconise la transformation de l’oxyhémo- 
globine en hémoglobine réduite, et sa compa¬ 
raison avec une solution étalon d’hémoglobine 
réduite, conservée en cuve scellée, et, paraît-il, 
de durée indéfinie. Pour cette 'comparaison, 
il a construit un colorimètre précis, genre 
Duboscq, mais présentant sur ce dernier 
appareil l’avantage de travailler avec des 
épaisseurs de liquides égales dans les deux 
cuves. Cette condition est précisément remplie 
dans notre utilisation du Duboscq, avec la 
méthode que nous allons exposer maintenant. 

Méthodes de spectrophotométrie sim¬ 
plifiée. — D’un de nous a proposé récemment 
une méthode générale de dosage très simple, 
n’utilisant que des dispositifs d’usage courant, 
applicable à la plupart des solutions colorées, 
et permettant de se passer entièrement d’étalon 
coloré. Un seul étalon, d’ailleurs absolument 
quelconque, convient pour toute espèce de 
solution. * 

De principe de cette méthode est de sup¬ 
primer entièrement la notion de couleur propre 
de la solution, par l’emploi, avec un comparateur 
« colorimétrique » quelconque (qui ne mérite 
alors plus son nom), d’un éclairage monochroma- 
tique. Il existe actuellement plusieurs façons 
simples de réaliser cette condition. Celle qui 
nous a paru la plus avantageuse consiste dans 
l’emploi d’tme petite lampe à vapeur de mer¬ 
cure de 75 -watts, d’un type actuellement très 
répandu pour l’éclairage (i) et qui donne, 
d’autre part, des résultats remarquables pour 
les fluorescences. Un filtre approprié vert 
(Wratten n° 62) ou violet (Wratten n» 50) 
placé devant la source ou devant l’œil ne 
laisse passer que la raie verte (X = 546 m;*) 
ou violette (X = 435 mji) du mercure. Il se 
trouve que la raie verte coïncide presque 
exactement avec l’un des maxima d’absorption 
de l’oxyhémoglobine (X = 541,6), circonstance 


( I) Par exemple, lampe M.\ 300 
I,ampes. 


favorable, en plus de ce fait que la sensibilité 
diSérentielle de l’œil est précisément maxima 
.dans cette région spectrale. Cette lumière 
verte monochromatique éclaire (par sa plage 
diffusante) un colorimètre du t3^pe Duboscq 
(fig. i). Dans la cuve A est placée la solution 
d’hémoglobine formée en diluant 20 milli¬ 
mètres cubes de sang prélevé par piqûre, dans 
2 centimètres cubes d’eau, distillée ou non, 
puis centrifugée. Dans la cuve B, on met de 
l’eau, et immédiatement sous la cuve, en E, 


.A 



ColorimOtri.' de Duboscq monté en photomètre mono¬ 
chromatique (fig. i). 


un écran absorbant dont nous reparlerons 
plus loin. 

Da couleur propre de l’hémoglobine n’exis¬ 
tant plus (à condition qu’il n’arrive pas de 
lumière parasite sur l’appareil), il n’y a qu’à 
réahser une égalité d’éclairement, en lumière 
verte, entre les deux plages, en faisant varier 
l’épaisseur de la solution par le jeu de la 
cuve A. Si e est l’épaisseur ainsi trouvée en 
centimètres, et D la densité optique (2) de 
l’écran absorbant utilisé, on a, en tenant 
copipte de la dilution au i/ioo : 

Concentration d’hémoglobine en grammes 
100 D I 


p. 100 


800* 


(2) On appelle densité optique le logarithme décimal 
du rapport de l’intensité incidente-à l'intensité transmise 
par l’écran. Ainsi une densité de 0,3 correspond à une 
transmission de 50 p. 100, une densité i à une transmis- 
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La méthode est donc absolue, et ne nécessite 
aucun étalonnage préalable avec tme solution 
connue. Rien n’est plus facile que d’établir 
une table de correspondance, entre les épais¬ 
seurs èt les concentrations, ou une graduation 
directe de l’appareil en taux d’hémoglobine. 
La valeur de la constante, égale à 800, a été 
établie par confrontation dés chiffres doimés 
par les différeiits auteurs pour la constante 
d’absorption spécifique de l’hémoglobine pour 
cette radiation. Une publication récente de 
Heilmeyer {loc. cit.) conduirait à la valeur 782, 
à peine différente de 2 p. 100. 

L'écran absorbant étalon peut être un verre 
ou un écran quelconque, gris ou coloré, à 
condition que sa densité ait été mesurée pour 
la radiation même avec laquelle il est utilisé. 
Il est particulièrement avantageux d’utiliser 
une grille, morceau de toile métallique ordi¬ 
naire, dont la densité peut être établie par ses 
données géométriques (surface relative des 
pleins et des creux) ou par comparaison 
photométrique. Cette densité peut également 
être établie a posteriori, d’après la relation 
ci-dessus, par la mesure préalable d’une solu¬ 
tion d’hémoglobine connue. Elle, sera choisie, 
pour la solution de sang à i p. iho, de l’ordre 
de 0,6 à 0,8. 

Il est bien é\ddent que la méthode est appli¬ 
cable, avec le même étalon, à tout dosage 
colorimétrique. Des corps jaunes, comme la 
bilirubine, pourront être dosés en sélectionnant 
les raies violettes du mercure au moyen de 
l’écran violet plus haut indiqué. Pour les 
mesures colorimétriques de pH, on peut aussi, 
dans beaucoup de cas, se passer ainsi des éta¬ 
lons colorés si difficiles à établir, en même temps 
qu’éliminer (en le plaçant dans la cuve B) 
l’infiuence de la couleur propre du liquide à 
mesurer. 

Il existe d’autres dispositifs utilisant à peu 
près le même principe, d’une manière plus 
compliquée. Un appareil récemment décrit 
par W. Weise sous le nom de « spektrokolori- 
meter » est un colorimètre du type Duboscq, 
prolongé par un monochromateur à prisme, 
exactement semblable à celui de Baudouin et 
Bénard, où, à l’aide d’un volet mobile, on peut 
délimiter une région spectrale étroite. Sur 
l’un des faisceaux lumineux est placée la cuve 
de solution, sur l’autre un étalon « gris » 


constitué par un disque en rotation rapide 
évidé suivant un secteur connu. 

Le dispositif que nous proposons est, pen¬ 
sons-nous, le plus simple qu’on puisse ima¬ 
giner, puisqu’il se borne à l’adjonction d’un 
dispositif d’éclairage maintenant usuel à un 
appareil des plus courants. Il est également 
très précis, l’erreur relative propre à l’appareil 
ne dépassant certainement pas 2 p. 100. Une 
erreur plus grande peut provenir des micro¬ 
pipettes servant aux dilutions, généralement 
étalonnées à ± 3 p. 100 près, et des phéno¬ 
mènes d’adsorption, par lesquels les molécules 
d’hémoglobine se fixent sur les parois des 
récipients, et qrd diminuent ainsi la concen¬ 
tration. Pour cette raison, il est utile d’agiter 
la solution juste avant son examen. En outre, 
il nous faut examiner quelques points de détail 
importants : 

Milieu de dilution; stabilité. — Si 
quelques auteurs emploient l’eau distillée 
pour former la solution d’hémoglobine, la 
plupart emploient la soude à 0,1 p. 100, ou 
l’ammoniaque (solution du commerce à 
10 p. 100) à 0,4 p. 100, ou encore CO®Na^ à 
0,1 p. 100, sans que ce choix semble justifié. 
Non seulement nous n’avons vu aucun incon¬ 
vénient à l’emploi de l’eau (distillée ou ordi¬ 
naire), mais nous ne comprenons même pas 
comment on peut emplo3’’er une solution de 
soude, dans laquelle la transformation de 
l'hémoglobine (en cathémoglobine) commence 
aussitôt. Elle est moins rapide dans l’ammo¬ 
niaque. Par contre, dans l’eau distillée, la 
stabilité est satisfaisante pendant plusieurs 
heures (Voy. le tableau ci-dessous). 

Centrifugation. — Dans un sang normal, 
la non-centrifugation n’introduit qu’une erreur 
en trop d’environ 3 p. ioo<Mais les leucocytoses 
même légères introduisent une erreur plus 
forte, comme on peut le voir par les chiffres 
ci-dessous. 

Taux d’hémoglobine. — On admettait 
autrefois, comme taux normal d’hémoglobine, 
13 8'’,8 par 100 centimètres cubes.de sang, et 
l’évaluation usuelle en pour lôo de la valeur 
normale était basée sur ce chiffre (échelle de 
Haldane). Les recherches récentes de nom¬ 
breux auteurs ont élevé sensiblement cette 
valeur, qui semble s’établir autour de i6k’^, 6. 
Dans ces conditions, il suffit de multiplier 
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Ck>mparaison de la métliode proposée avec la xxiétbode de Samî-Beerwald. 



par 6 la valeur en grammes pour 100, telle 
qu’elle est donnée par la formule ci-dessus, 
pour passer à la notation usuelle en pour 100 
de la normale. Cependant, les chiffres ci- 
dessus ont été calculés sur la base de 
16 grammes. 

Il ressort de l’examen de ces chiffres que 
des différences souvent sérieuses existent entre 
les deux méthodes, puisque dans 7 cas sur 17 
elles sont comprises entre 10 et 20 p. 100 en 
valeur relative, et que dans un cas même elle 
atteint 40 p. 100. lyorsqu’ü y a de grosses 
différences, celles-ci sont toujours en moins 
avec la méthode de SahU-Beerwald. .Entre ime 
méthode utÜisant une mesure directe avec 
un comparateur précis, et une autre qui est 
indirecte puisqu'elle emploie une transfor¬ 
mation préalable, et qui utilise un comparateur 
sirnpHfié à l’extrême, il semble logique de 
penser que la première :a quelque chance 
d’exprimer des résultats corrects. Quant à 
l’explication des écarts, elle ne peut être 
contenue qu’en partie dans l’imprécision du 


comparateur de Sahli-Beerwald, certainement 
inférieure à 10 p. 100. Il est possible que la 
transforniation hémoglobine hématine acide 
soit, dans certains cas, profondément modifiée, 
et ü est frappant de constater que l’erreur de 
beaucoup la plus grande se trouve dans le 
sang le plus anormal. 

D’ime façon générale, il semble intéressant 
d’étudier systématiquement, dans les cas 
normaux ou pathologiques, les transformations 
de l’hémoglobine sous l’influence d’une concen¬ 
tration donnée d’acide ou de base. Un certain 
nombre d’essais nous ont convaincus qu’il 
existe des différences importantes à ce point 
de vue, Ua méthode que nous proposons 
permet de suivre sans aucune difiîculté la 
marche de ces réactions. 

Bibliographie récente. 

Barkan et OlÆSK, Biochem. Zeit., 289, 251 et 937. 
BfeTARD (H.) et Tissibr (M.), Article in Nouveau 
Traiti de médecine et 4 e thérapeutique, t. XXVI, 
p. 63-68. 













CAROLI, LAVERGNE, BOSE. HÉMORRAGIES DES HEPATIQUES 75 


UoGliON (A.y, Méthode optique simple de dosage de 
l’hémoglobine sans étalon coloré (C. R. Soc. biol., 
P- 469. 1938). 

PERRATa (A.) et INTOZZI, Le Emopatie, t. I, vol. 2, 
p. 680-694. (Milan, 1933). 

Harrison (G.-A.), Estimation of hœmoglobin in 
imdiluted blood using of Lovibond Comparator 
(Lancet, t. II. p. 621, 1938). 

HBIemByER (I/.), Medizinische spehtropholométrie 
(G. Fischer, léna, 1933). 

Heibmkyer (E.) et VON MrTius, Deutsch. Arch. /. 
Klin. Mediz., p. 164-175, 1938. 

NewcomER, Joum. of Biol. Chem., t. XXXVTI, 
p. 465, 1919. 

WEISE (W.), Vergleichenden untersuchungen zur 
methodik des Hæiuoglobin bestimmung im Mute 
(Biochein. Zeit, 293, 64, 1937). 


HÉMORRAGIES 
DES HÉPATIQUES 

TAUX DE PROTHROMBINE 
ET 

VITAMINE K 


J. CAROLI, H. et B. LA VERONE, B. BOSE 

Travail de la clinique médicale de l'Hôtel-Dieii, 

. Prof. P. Carnot (*). 

Nous n’envisagerons pas dans cet article la 
question dans son ensemble des processus 
hémorragiques survenant au cours de toutes 
les affections du foie ; nous étudierons sur¬ 
tout les hémorragies des ictères, et principale¬ 
ment des ictères mécaniques, hémorragies le 
plus souvent provoquées par l’intervention 
chirurgicale. On sait que les saignements post¬ 
opératoires ont souvent des conséquences 
catastrophiques. [Dans une statistique très 
large et récente (19) IllingTvorth, se basant 
SUT 4 000 opérations, trouve 442 décès, dont 
13,8 p. 100 secondaires à des hémorragies.] 
On a toujours regretté de ne pas posséder une 
méthode hématologique fidèle pour les pré¬ 
voir et une thérapeutique prophylactique 
efScace pour les prévenir. Or, il semble que 
cette lactmé de diagnostic et de traitement soit 
en voie d’être comblée, grâce à des travadx 
danois et américains du plus haut intérêt, fie 
trouble latent de la coagulation, qui fait peser 

(*) Cet artide est le dénier que nous publierons avant 
la retraite de nptre maître; qu’il trouve id le témoignage 
de notre filiale affection. 

J. C. et H. I,. 


une si lourde menace sur le sort post-opéra¬ 
toire des ictères chirurgicaux, semble pouvoir 
être apprécié grâce au dosage de la prothrom¬ 
bine qu’on peut pratiquer en suivant la tech¬ 
nique de Quick qui, étant simple et précise, 
reste dans le domaine de la clinique. Quant au 
traitement prophylactique des accidents hé¬ 
morragiques que l’on peut ainsi prévoir, il 
réside dans l’emploi par injection ou par inges¬ 
tion de vitamine K (« Koagulation vitamine »). 
isolée par Dam et ses collaborateurs d’une part, 
par Almquist et ses élèves d’autre part. Da 
base de ces travaux est l’étude de la maladie 
hémorragique expérimentale du poulet. Si éton¬ 
nant qu’il apparaisse de voir les troubles de la 
crase sanguine des cholémiques entrer dans 
le vaste domaine des avitaminoses ou des 
carences, nous verrons qu’on peut affirmer 
d’une part l’action thérapeutique de ce nou¬ 
veau principe antihémorragique, et d’autre 
part suivre la filière qui permet de passer 
d’un élevage de poulets carencés .à l’ictérique 
qui saigne. 

Nous commencerons par rapporter deux 
observations personnelles qui démontrent l’in¬ 
térêt qu’il y a chez les ictériques à apprécier 
le taux de la prothrombine et à utüiser, pour 
le traitement et la prophylaxie des hémorra¬ 
gies, les préparations concentrées de la vita¬ 
mine K. 

Cas n“ I. — Nous avons observé récemment, 
avec les D" ïrémolières et Pinel et avec le pro¬ 
fesseur Piessinger, un jeune malade de vingt-six 
ans, atteint d’mi ictère catarrhal prolongé et 
peut-être de pancréatite associée, qui, au troi¬ 
sième mois de sa maladie a été atteint d’tm syn¬ 
drome hémorragique avec déficience grave de la 
prothrombine, syndrome qui fût amélioré par les 
transfusions et qui fut guéri par l’injection et 
l’ingestion de vitamine K. 

Le début de la maladie semble avoir été marqué 
parunephase préictérique extraordinairement longue, 
et qui rappelle les observations publiées par Bergs¬ 
trand d'atrophie subaiguë du foie dans lesquelles le 
syndrome prodromique s'est prolongé pendant plu¬ 
sieurs mois. Notre sujet en effet, jusque-là vigoiueux, 
présentait dès le mois de septembre 1938 des petites 
poussées fébriles, irrégulières, de la fatigabilité qu'on 
attribuait tantôt à un catarrhe nasal, tantôt à des 
épisodes gastro-intestinaux avec sensibilité de la fosse 
iliaque droite et qui en avaient imposé à im moment 
pour une appendicite subaiguë. Ces malaises étaient 
d'ailleurs suffisants pour entraver son activité pro¬ 
fessionnelle. C'est sur ce fond morbide qu'apparut 
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une brusque aggravation le 25 février, température 
38®,5, courbatures, nausées, vomissemeuts, et l'ictère 
apparaît le 2 mars avec décoloration des matières et 
coloration des urines. L'aspect de la maladie était 
tout à fait celui d'un ictère catarrhal banal. Le sujet, 
assez indiscipliné, ne consentit pas au début de sa 
maladie à im repos complet comme on le voit souvent 
à l'origine des hépatites ictérigènes qui durent et qui 
s'aggravent. La température n'a jamais été tout à fait 
normale, mais dans les deux premiers mois elle ne 
dépassait pas 370,5 le soir, taudis qu'elle atteignait 
38® au cours du troisième et du quatrième mois. Le 
prurit a été d’emblée très intense et très mal supporté- 
Les matières ont été décolorées sauf au cours d'une. 
amélioration fugace autour du 10 avril qui fut suivie 
de rechute. Le foie a été d'emblée sensible, difficile à 
délimiter, mais nous l'avons, à la fin de l'évolution, 
trouvé très augmenté de volume, son bord inférieur 
descendant jusqu'en dessous de la ligne ombilicale. 
La rate n'a jamais pu être ni palpée ni percutée. 

Deux accidents particuliers ont marqué l'évolution 
de cette maladie. Le premier a été une diarrhée avec 
coliques très pénibles, précoce dans son apparition, 
fatiguant le malade, s'aggravant au fur et à mesure 
que la maladie se prolongeait; les selles étalent pâ¬ 
teuses, aérées, vernissées. Lès plus mauvais jours, il y 
avait cinq ou six émissions. Mais l’accident le plus 
grave était indiscutablement un syndrome hémorra¬ 
gique, surtout cutané. Il apparut le 10 mai; il s'est 
manifesté par d'assez larges ecchymoses disséminées 
sur tout le corps, il y avait en plus un saignement 
très facile des gencives. Nous avouons que la décou¬ 
verte de ce purpura au troisième mois d'un ictère qui 
progressivement s'aggravait nous a paru singulière¬ 
ment alarmante etnorisafait craindre la survenue ino¬ 
pinée d'une abondante hémorragie intestinale, p ar . 
exemple, qui aurait pu être mortelle. 11 faut dire ce¬ 
pendant que, malgré l'amaigrissement du sujet, son 
affaiblissement, sa nervosité, le reste du contexte cli¬ 
nique n’inspirait pas par lui-même de grandes inquié¬ 
tudes. Il y avait bien une insomnie à peu près totale, 
mais, dans la journée, pas la moindre torpeur ni la 
moindre difficulté d’idéation. C’est dans ces condi¬ 
tions que nous avdns pratiqué un certain nombre de 
recherches de laboratoire, pour préciser à la fois la 
nature de l’ictère, l'intensité des signe de l’insuffi¬ 
sance hépatique et les troubles de la erase sanguine : 

Examen des selles : conclusions du Dr Goifîon 
seUes d’évacuation accélérée, sans hypersécrétion, 
digestion insuffisante de graisses neutres, grandes 
abondances des acides .gras, insuffisance biliaire et 
pancréatique probable. 

XJntuhage duodénal axait été iait deux mois aupa¬ 
ravant par le Dr Gorse. Il aurait à cette période ra¬ 
mené îm Uqidde bilieux. Nous li’avons pas osé le 
pratiquer à nouveau, vu les signes hémorragiques pré¬ 
sentés par le sujet. 

Recherches successives de la stercobiline dans les 
selles : en opposition avec le résultat ancien du tubage 
duodénal à la date du 22 mai, du 31 mai, et jusqu'au 
5 juin, nous avons noté une absence complète de ster- 
cobiline dans les selles. 

Dans le sang, la. birirtibinémie, dosée par la méthode 
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photométrique deDognon, nous a donnés 280 mmgr. 
Jjü cholalémie pat la méthode de Chabrol= 128 mmgr. 
la cholestérolémie = osr,9o. 

* Urines : Gmelin -j—|—h I urobiline -f ; sels 
biliaires 128 gouttes, albumme oer,i6. 

Épreuves successives de galactosurie provoquée ; 
30 mars J 939 : 

irr miction. 165 cc. 3o8r,5o 4®',75 

2® .— 180 cc. 3Sr,IO 08r,55 

3' — 180 cc. moins de I gr. par 1. 


24 avril 1939 (Dr Valentin) : 

ir® miction. 105 cc. 

2' — 58 ce. 

3” — 190 cc. 

4“ — 475 ce. 

31 mai 1939 (Dr Lavergne) ; 
jr® miction. 


42er,5o 4®L50 

10 gr. o8r,58 

ier,48 oer,28 

moins de i gr. par 1. 

51 cc. I4".9I 


3*’ — . 82 cc. o8r,49 

Polypeptidémic : 34 milligrammes. 

Réaction de Millon très faiblement positive. 

Épreuve de Wohlgemuth, indice = 16. 

Examen hématologique : Globules rouges 4 800 000 ; 
liémoglobine, 90 p. 100 ; valeur globulaire, 0,93 ; 
hématies normales. Globules blancs 10 600 ; poly¬ 
nucléaires neutrophiles, 72,5 p. 100 ; éosinophiles, 
3 p. 100 ; lymphocytes, 7 p. 100 ; moyens mono¬ 
nucléaires, 17,5, hematobtastes, 350 000. 

Étude de la crase sanguine : signe du lacet = o- 
Temps de saignement = 5 minutes ; temps de coagu¬ 
lation (méthode directe, tube porté au rouge) = 54 mi¬ 
nutes. Rétraction du caillot normale. Temps de Ho- 
u-cl : 260 secondes. Temps de Quick : 130 secondes. 
Taux de prothrombine : 10 p. 100. 

Évolution du syndrome hémorragique. — A la suite 
d'une consultation avec le Dr TrémoUères etleprofes- 
seur Fiessiuger, il fut décidé de faire une série de trans¬ 
fusions. La première a été pratiquée le 23 mai et fut 
de 60 centimètres cubes. La deuxième le25, de 100 cen¬ 
timètres cubes. 

Eÿet de ces deux Iranslusions : le 26, le temps de 
coagulation est réduit à 30 minutes, le temps de 
Howel à 176 secondes, le temps de Quick à 105 se¬ 
condes et le taux de prothrombine remonte à 15 p. 100. 
Mais on note l’apparition de nouvelles taches ecchymo- 
tiques. On pratique alors une injection intramusculaire 
le jour même d’une ampoule de 5 centimètres cu¬ 
bes d’une solution huileuse extrêmement concen¬ 
trée de vitamineK (*), Or, l'injection étantfaite le26, 
le 271e temps de coagulation est de 32 minutes, le temps 
de Howelde 145 secondes, le temps de Quick de 90 se¬ 
condes et le taux de prothrombine de 18 p. 100. Line 
seconde injection est faite le 28 ; le 29, nous donnons 
par la bouche un cachet contenant la même substance 
sous forme de poudre associée a du taurocholate de 
soude. Le 30, le temps de coagulation est de 24 minutes, 
le temps de Howel de 105 secondes, letempsde Quick 
de 55 secondes et le taux de prothrombine de 25 p. 100. 
Le 7 juin, le temps de coagulation est de 27 minutes^ 
le temps de Hovel 95 secondes, le temps de Quick de 


(*) Nous remercions vivement la maison Hoffmann-La 
Roche de Bâle qui a bien voulu nous expédier d’urgence 
cette vitamine K. 
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32 secondes et U taux de prothrombine de 75 p, too. ment caractéristiques. Équilibre érythro-leucocytaire 
A partPr de la première injection de vitamine K, nom normal. Azotémie 08^,30, glycémie 081,85, choleetéro- 
n’avons plus noté, malgré une observalionirèssoigneuse, lémie 58^,40. 

la plus légère apparition d'une tache icchymotique ; Galactosurie provoquée. : 



celles qui emstaient déjà se sont progressivement effacées. 

Év'olultan de l’ictère. —■ Soulignons que le syndrome 
hémorragique a guéri sous l’influence du traiteineUt, 
alors que nous n'avons observé aucune amêlioratiou 
des signes de rétention biliaire, à telle enseigne que, 
une fois l’alerte hémorragique passée et étant donnés 
certains signes troublants : longue durée de l’évolu¬ 
tion, énorme hépatomégalie, signes d’insufflsauce 
pancréatique,nous avons Songé à profiter de là dispa¬ 
rition des anomalies cliniques et biologiques de la 
crase sanguine pour faire pratiquer une cholécysto¬ 
stomie de dérivation. Mais, à partir du 9 juin environ, 
les selles se recolorent et la stercobiline apparaît. Ée 
malade devait, à partir de ce moment. S’acheminer vers 
la guérison, spontanée. 

Cas n® lï. —• Nous serons plus brefs sur la 
seconde observation. Elle se calque, en effet, 
sur les cas nombreux qui ont été observés en 
Amérique, et elle a trait à un ictère par réten¬ 
tion dû â lin cancer de la tête du pancréas. 

Ijliistoife clinique de la malade était extrêmement 
caractéristique. Entrée à l'Hôtel-Dieu, dans le service 
de notre meiltre, le professeur éamot, le 20 mal 1939, 
elle présentait un ictère intense avec démangeaisons 
violentes ayant Commencé insidieusement deux mois 
auparavant. Palper caractéristique d’tm cancer de la 
tête dtt pancréas, car non seulement il y avait un gros 
foie de cholostase, mais encore on sentait parfaitement 
une vésicule distendue et rénitente sous son bord infé¬ 
rieur. Ées examens Complémentaires étaient êgale- 


o*r,i9 
28»,56 08», yé 

58»,6z o«»,337 



Danger imminent d’Kêmortagie dêcdépar le dosage de 
la prothrombine, am^omtion par.la vitamine K; lauta- 
lade B supporté l’opération sans hémorragie. 


I. Épreuve (5 juin 1939) ; 
i»e miction. 110 


II. Épreuve (13 juin 193g) : 
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Tubage duodénal : absence de bile et diminution 
très nette de l'amylase, de la lipase et de la trypsine. 

Bilirubinémie : réaction immédiate ; dosage direct: 
71 unités Van den Bergh. Sels biliaires; 200 milli¬ 
grammes (Chabrol), 

Étude de la crase sanguine : alors que le temps de 
saignement et de coagulation et le nombre de plaquettes 
étaient absolument normaux, alors que le taux de la 
calcémie était à 102 milligrammes et que le fibrinogène 
atteignait 7 grammes par litre (dosage de M. Girard), 
nous avons trouvé un temps de protlitombine de 
80 secondes,'équivalent à un taux de prothrombine 
de 25 p. 100. Ces résultats pouvaient faire craindre 
une hémorragie post-opératoire, puisqu’ils avoisi¬ 
naient la zone que nous considérons comme critique et 
dangereuse. On peut voir sur la courbe ci-jointe 
(fig. 2) que deux injections intramusculaires de la 
vitamine K ont sufiS à ramener le temps de Quick et 
le taux de prothrombine dans des zones voisines de la 
normale, et l’opération a pu se passer de la sorte sans 
complications hémorragiques. Elle a permis de véri fier 
l'existence d’un cancer de la tête du pancréas et de 
pratiquer une cholécystostomie de dérivation. 

Ces deux observations, sur l’intérêt des¬ 
quelles nous reviendrons tout à l’heure, vont 
nous permettre de souligner l’importance qu’il 
y a à évaluer au cours des ictères, pour étudier 
la coagulation du sang, le taux de la prothrom¬ 
bine. Elles nous paraissent d’autre part dé¬ 
monstratives de l’efficacité de la vitamine K 
dans le traitement et la prophylaxie des hémor¬ 
ragies cholémiquas. 

Les facteurs de la coagulation et les 
hémorragies d’origine hépatique. — Il 
semble que le mérite revienne à Quick (26, 31) 
et à ses collaborateurs- d’avoir démontré le 
rôle essentiel de la déficience en prothrombine 
dans les troubles de la coagulation qu’on 
observe chez les hépatiques. Cet auteur s’est 
inspiré, dans ses recherches, d’un schéma très 
simple qui résume les données essentielles des 
travaux de Bordet, de Morawitz, de Nolf, etc. ; 

Prothrombine + thromboplastine — cal¬ 
cium = thrombine. 

Fibrinogène + thrombine= fibrine. 

« Ainsi seraient essentiels pour la coagula¬ 
tion du sang quatre éléments seulement ; pro¬ 
thrombine, thromboplastine, calcium et fibri¬ 
nogène. Par l’intermédiaire des trois premiers 
éléments se forme la thrombine, et cette sub¬ 
stance a le pouvoir de transformer le fibrino¬ 
gène soluble en fibrine insoluble. Si ce méca¬ 
nisme simple de la coagulation est exact, 
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n’importe quel trouble devrait être dû à un 
changement qualitatif ou quantitatif d'un de 
seé constituants essentiels. » 

Il est bien évident que, chez les hépatiques, 
le calcium est le principe qui peut le plus faci¬ 
lement être mis hors de cause. On le trouve, 
en efiet, presque toujours dans les limites de la 
normale. Il convient, en plus, de rappeler que 
chez l’homme on n’observe pas de variations 
importantes de la coagulation ni dans les états 
qui s’accompagnent d’une importante hj-po- 
calcémie, ni au cours des affections parathy- 
roïdiennes qui élèvent considérablement le 
taux du calcium sanguin. 

Pour le fibrinogène, il n’en va pas comme pour 
le calcium. C’est le mérite des travaux de Lian, 
Facquet, Frumusan (22, 23) d’avoir repris 
l’étude du fibrinogène au cours des affections 
hépatiques d’une façon tout à fait approfondie. 
Il re.ssort des travaux de ces auteurs que, dans 
l’ictère aigu apyrétique, c’est-à-dire dans 
l’ictère catarrhal commun, la fibrinopénie est 
de règle. Elle constitue même un stigmate 
biologique d’une haute valeur diagnostique, 
mais ces auteurs ont bien insisté sur ce fait que, 
dans la plupart des cas, l’abaissement du taux 
de fibrinogène n’est pas suffisant pour modifier 
la coagulation du sang ni pour entraîner l’ap¬ 
parition d’hémorragies spontanées. De toute 
façon, l’insuffisance en fibrinogène serait à 
rejeter pour expliquer les hémorragies post¬ 
opératoires déclenchées au cours des ictères 
mécaniques, puisque Lian et ses élèves ont 
bien montré avec quelle constance on obser¬ 
vait en pareils cas une augmentation relative¬ 
ment considérable du fibrinogène sanguin. 

Puisque ni le fibrinogène ni le calcium ne 
peuvent être considérés comme des facteurs 
importants dans les hémorragies survenant 
au cours des ictères, surtout des ictères méca¬ 
niques, ü faut reporter l’attention sur l’étude 
de la prothrombine et de la thromboplastine. 
Quick a pu montrer qu’en pareil cas c’était la 
prothrombine qui était en défaut. 

Principe de dosage de la prothrombine. 
— Si l’on adopte la méthodfe proposée par 
Quick, on part du plasma décalcifié, oxalaté, 
auquel on ajoute une quantité optimum de 
chlorure de calcium d’une part, et un excès de 
thromboplastine d’autre part : dans ces con¬ 
ditions, le témps de coagulation, que nous 
appellerons temps de prothrombine ou temps 
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de Quiçk, est fonction du taux de la pro¬ 
thrombine. (En cçérant dans ces conditions, 
les variations du fibrinogène n’entrent pas en 
ligne, de compte, car, même si sa teneur est 
faible, le caillot apparaît dans le délai normal, 
mais sa qualité est modifiée, c’est un réticu¬ 
lum fibrineux friable.) 

On entend, par quantité optimum de calcium> 
une certaine dose empiriquenient établie, 
telle qu’elle puisse favoriser au maximum la 
coagulation du sang. Elle doit atteindre dans 
M 

la solution terminale la concentration de- 

120 

On doit utiliser un excès de thfomboplastine 
parce que Quick a montré, en se servant d'un 
extrait de cervelle de lapin, qu’à partir d’un 
certain taux toute addition nouvelle ne raeour- 
cissait plus le temps de coagulation. Aussi, en 
opérant toujours avec un excès de thrombo- 
plastine, la prothrombine devient la seule 
variable, et c’est de son taux seulement que va 
dépendre la coagulation du plasma. 

Le temps de prothrombine, ou temps de 
Quick. — Le temps de prothrombine mesuré en 
partant de ce principe varie avec la qualité 
de la thromboplastine employée. Chez l’homme 
normal, les premiers essais de Quick (1935) 
donnaient de vingt-deux à vingt-cinq secondes, 
avec des variations notables suivant les races 

e lapins. Dans nos expériences, enutüisant des 
lapins dont nous ne contrôlions pas l’origine, 
nous avons obtenu des extraits d’activité 
variable donnant un temps de protlirombine 
de trente-deux secondes. Dans des essais ré¬ 
cents (1938), Quick, utilisant un extrait encé¬ 
phalique épuisé par l’acétone, a ramené à 
douze ou treize secondes le temps de prothrom¬ 
bine ; par la même méthode, nous n’avons 
obtenu que vingt secondes. Il serait évidem¬ 
ment préférable de posséder un extrait throm- 
boplastique pmifié ayant ime action constante. 
Du point de vue pratique, cette lacune est 
compensée par l’étaloimage de chaque nouvelle 
préparation de thromboplastine, comme nous 
le dirons plus loin. Notons enfin que le temps 
de prothrombine est variable suivant les es¬ 
pèces, et que le plasma du lapin semble, infini¬ 
ment plus riche de ce point de vue que celui de 
l’homme. 


Technique pour la, mesure du temps de pro¬ 
thrombine ou temps de Quick (*). 

Réactifs : 

a. Solution d’oxalate de sodium —' 

b. Solution de chlorure de calcium — ■ 

40 

c. Thromboplastine. Quick conseille une émulsion 
de cervelle de lapin. On peut, dit-il, employer rme émul¬ 
sion fraîche à lo p. loo ou bien de la poudre de cer¬ 
velle desséchée que l’on émulsionne au moment de la 
réaction. Pour préparer cette poudre, Quick conseille 
de prendre le cerveau d'un lapin récemment tué. Après 
avoir débarrassé ce cerveau des gros vaisseaux super- 



la prothrombini 
humain (fig. 3). 


Ces trois courbes établissent la relation entre le temps 
de Quick et le taux de prothrombine dans le sang humain. 
On voit que cette relation peut varier suivant la qualité de 
la thromboplastine, d’où la nécessité d’étabUr une courbe 
d’étalonnage pour chaque nouvelle préparation de throm 
boplastine. Temps de Quick en secondes, temps de coagu¬ 
lation du plasma recalciBé et Additionné d’un excès de 
thromboplastine. 

üciels, on le broie au mortier. La pâte homogène 
obtenue est étendue en couche mince sur une lame de 
verre et séchée à l’étuve à 37®, puis récoltée et placée 
en tubes scellés. Quick dit que son activité reste cons¬ 
tante pendant huit jours si on, la conserve à la glacière. 
En 1938, Quick conserve cette technique, mais déshy¬ 
drate la pâte de cerveau et l’épuise par l’acétone. 

Dans son article de 1935, Quick donne des détails 
peu précis sur la manière d'opérer l’émulsion dé la 
poudre de cerveau. 

Dans son article de 1938,11 dit de mélanger oEr,3 de 
poudre avec 5 centimètres cubes de sérum physio¬ 
logique et o“,i de solution d’oxalate de soude, puis de 
centrifuger trois minutes à faible vitesse pour se dé¬ 
barrasser des grumeaux et conserver le liquide sur¬ 
nageant lactescent [milhy). Par tâtonnement, nous 

{*). D’autres procédés ont été proposés par Dam {13) 
d’une part, par Warner (41) d’autre part ; nous n’indiquons 
ici que la technique de Quick, dont nous avons la pratique. 
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étions arrivés à une teclmique très voisine et nous 
avons pu constater que les grumeaux et particules 
sont très nuisibles, et que, suivant la manière de pré¬ 
parer l’émulsion, ou peut obtenir avec une même 
poudre rme émulsion d’activité différente. Aussi nous 
conseillons de suivre toujours la même technique dans 
tous ses détails. Nous conseillons aussi de centrifuger 
vigoureusement, car le liquide surnageant conserve 
toute son activité quand il est devenu presque lim¬ 
pide, tandis qu’il peut se montrer défavorable s’il est 
peu centrifugé. Nous prenons les produits dans les 
proportions indiquées ci-dessous, nous en faisons une 
émulsion très homogène au mortier, nous laissons 
incuber un quart d’heure à 40°, puis nous centrifu¬ 
geons un quart d’heure à 5 000 tours et recueil¬ 
lons le liquide surnageant comme solution de throm- 
boplastine pour la réaction. 

Hécolte du sang et séparation du plasma. — 
D’après Quick, nous recevons 9 centimètres cubes de 
sang sur i centimètre cube de solution d’oxalate de 
M 

soude —Après mélange, on sépare le plasma par 
Il centrifugation à faible vitesse ». 

Pour notre part, s’il n’y a pas urgence, nous laissons 
les hématies se sédimenter spontanément, sinon nous 
centrifugeons à une vitesse quelconque ; ce qui nous 
paraît sans importance, car une centrifugation vio¬ 
lente entraîne les plaquettes; mais leur abondance, si 
elle fait varier le temps de Howel, ne fait pas varier 
le temps de Quick. 

Réaction proprement dite, détermination du 
temps de Quick. 

On mélange dans l’ordre suivant : 


Plasma oxalaté. o““,i 

Thromboplastine. . 1. o““, i 

Chlormre de calcium . . .'. o“,i 


Aussitôt après l’addition de calcium, oMogifc promp¬ 
tement, et l’on porte aussitôt au bain-marie à 37“. 
C’est le début de l’expérience ; en inclinant le tube 
dans le bain-marie, on note le moment de la coagula¬ 
tion, qui se fait brusquement, et que l’on apprécie 
avec une grande netteté. 

Taux de prothrombine. — I^e taux de pro¬ 
thrombine pour un plasma donné doit être 
évalué par rapport au plasma normal. Pour 
faire cette évaluation, ü faut se rapporter à 
Une courbe d’étalonnage établie de la façon 
suivante. On détermine, en employant un 
extrait tbromboplastique donné et en utilisant 
un plasma sanguin normal, le temps de pro¬ 
thrombine, et on admet, puisqu’il s’agit d’un 
sujet normal, qu’il correspond à un taux de 
100 p. 100. Ce temps de prothrombine donne 
le premier point de la coiube (Voy. fig. 3) ; 
les autres points delà courbe sont établis par di¬ 
lution du plasma normal;la dilution à un demi 
donnera im temps de coagulation correspon¬ 
dant à un taux de 50 p. 100 de prothrombine, , 
la dilution à un quart correspond à un taux de 
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25 p. 100 de prothrombine (Quick a montré 
que ces dilutions peuvent être faites avec du 
sérum physiologique, qui donne les mêmes résul¬ 
tats que si l’on opère avec un plasma privé de 
prothrombine). 

Par la lecture du tableau ci-joint}^on se rend 
compte qu’un temps de prothrombine de 
trente secondes répond à im taux de 75 p. 100 
quand on opère avec la thromboplastine de 
Quick 1935 ; de 45 p. 100 avec notre throm¬ 
boplastine n" 4 ; de 17 p. 100 avec la throm¬ 
boplastine de Quick 1938. Ces énormes va¬ 
riations montrent assez l’importance qu’il y a 
à étalonner chaque préparation nouvelle de 
thromboplastine, et à évaluer le taux de pro¬ 
thrombine sans se contenter du temps de 
Quick. La forme des deux dernières courbes 
d’étalonnage (Quick 38 et thromboplastine 
personnelle n^ 4), très peu inclinées au-dessus 
de l’horizontale longtemps après leur départ, 
montre que de faibles variations du temps cor¬ 
respondent à de grosses variations du taux 
comprises entre 50 et 100 p. 100. Il en résulte 
une difficulté considérable de la lecture dans 
cette zone. On peut y remédier en faisant une 
deuxième détermination avec du plasma dilué 
de moitié, ce cjui ramène la lecture dans la zone 
très différenciée de la courbe où à des varia¬ 
tions données du taux correspondent des dif¬ 
férences sensiblement équivalentes du temps. 

Taux critique de prothrombine. — 
D’ailleurs, dans la pratique, ce sont les chiffres 
les plus bas du tatix de prothrombine qui sont 
intéressants, ceux que la courbe différencie 
facilement les uns des autres. En effet, sans 
danger de grosses hémorragies, d’assez larges 
variations de la prothrombinémie sont per¬ 
mises chez l’homme; On peut estimer avec 
Quick qu’on passe dans la zone dangereuse 
quand on franchit le seuil de 25 p. 100. Cepen¬ 
dant Butt et ses collaborateurs estiment que les 
hémorragies peuvent se produire chez l’homme 
déjà entre 40 et 50 p. 100, tandis que chez le 
chien le seuil ést au-dessous de 20 p. 100. 
Smith également trouve que le taux critique 
de prothrombine est plus élevé chez l’homme 
que chez le chien. 

Taux de la prothrombine dans les mala¬ 
dies hémorragipares. — Avant de passer 
à l’étude particulière des affections hépatiques, 
il est intéressant de confronter la méthode 
d’évaluation de la prothrombine que nous 
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venons d’exposer avec les autres épreuves de 
la coagulation sanguine dans l’étude des mala¬ 
dies hémorragipares essentielles. Le fait le 
plus remarquable est que le temps de pro¬ 
thrombine est parfaitement nonnal dans l’hé¬ 
mophilie et le purpura thrombopénique. Chez 
un malade hémophile que nous avons pu étudier 
grâce à l'obligeance de notre ami de Gennes, 
nous avons trouvé un taux de prothrombine 
normal. Ce résultat est en accord avec ceux 
depuis.longtemps publiés par Quick, par Dam, 
par Snell et par leurs collaborateurs. Quick (28), 
par exemple, ayant étudié en 1935 le plasma de 
6 sujets hémophiles, trouve les temps respec¬ 
tifs de prothrombine de 22, 22, 23, 22, 22,' 
24. secondes, tous chiffres normaux d’après 
la technique qu’il utilisait à ce moment. 

C’est l’endroit de souligner la difîérencè qui 
existe entre le temps de Quick et l’épreuve que 
les Américains appellent temps de Howell. 
Cette épreuve consiste, en réalité, simplement 
dans la recalcification de sang oxalaté sans 
addition de thromboplastine. Chez le sujet 
normal, la coagulation dans ces conditions appa¬ 
raît dans un délai de 90 à 130 secondes. Chez 
l’hémophile, ce temps reste considérablement 
modifié, et nous l’avons trouvé, dans notre cas, 
de plus de huit minutes. Il suffira pourtant 
d’ajouter au plasma hémophilique oxalaté-et 
recalcifié une certaine quantité de thrombo¬ 
plastine pour ramener le temps de coagulation 
à des délais normaux, ce qui paraît démontrer 
que cette affection est liée à une insuffisance 
d’activité thromboplastique. 

Dans l’hémogénie, malgré la prolongalfion 
du temps de saignement, on trouve, comme 
dans l’hémophilie, un temps de prothrombine 
normal, et chez notre sujet encore aujourd’hui 
hospitalisé dans le service de notre maître le 
professeur Paid Carnot le temps de Quick a 
été de vingt-cinq secondes, ce qui répond, avec 
l’extrait thromboplastique que nous avons 
utiüsé, à un taux de prothrombine normal 
alors que le temps de saignement était d’envi¬ 
ron trente minutes. 

Taux de prothrombine dans les affec¬ 
tions hépatiques et dans les ictères en 
particulier. — Il y a lieu d’étudier séparé- 
rnent les affections parenchymateuses et les 
ictères mécaniques. 

Le taux de prothrombine paraît régulière¬ 
ment diminué dans les affections hépato-cellu- 


laires diffuses- et graves, qu’il s’agisse de cir¬ 
rhoses ou d’hépatites ictérigènes. Cette dé¬ 
ficience se comprend aisément si on admet que 
le foie préside à la formation de la prothrom¬ 
bine. Cette prothrombinopénie serait, au même 
titre que la fibrinopénie, un signe d’insuffisance 
hépato-cellulaire. Dam (13) et ses collabora¬ 
teurs ont constaté, sur 4 cas d’hépatite aiguë, 
deux fois une diminution du taux de pro¬ 
thrombine, bien que les chiffres de thrombo¬ 
cytes fussent normaux et qu’il n'y eût pas' 
d’hémorragies cliniques. .Scanlon (36) et ses 
collaborateurs trouvent, au cours de la cirrhose 
de Laennec, un abaissement du taux de la 
prothrombine particulièrement marqué dans 
2 cas sur 6. Warner (42) fait les mêmes consta¬ 
tations dans 3 cas de cirrhose biliaire. SneU (40) 
trouve un taux de 54 p. roo de prothrombine 
dans un cas d’hépatite chronique avec ictère. 
Notre observation n^ i établit que la pro¬ 
thrombine peut tomber dans la zone dangereuse 
avec hémorragies cliniques au cour.s d’un 
ictère catarrhal prolongé compliqué de diarrhée 
graisseuse. Il .semble qu’il doit y avoir, dans 
l’évaluation du taux de prothrombine, un test 
diagnostique et pronostique des hépatites 
diffuses équivalent aux dosages de la fibrine 
dont la valeur clinique a été si bien étudiée 
par Lian, Facquet et Frumusan. 

Peut-être faut-il, de ces données de la cli¬ 
nique, rapprocher une maladie hênionagique 
du bétail qui paraît liée à l’absorption de trèfle 
avarié sur pied. Cette sorte d’intoxication 
hémorragipare explique dans certaines régipns 
la mort par hémorragie incoercible au moment 
de la castration des veaux. C’est le mérite 
de Roderick (35) d’avoir montré que, dans 
cette affection, il 5’- avait une diminution de la 
prothrombinémie — fait biologique confirmé 
par Quick (29). Mais il y a lieu de discuter 
l’origine du trouble de la crase sanguine. Peut- 
être est-il lié à une hépatite diffuse, peut-être 
à une action directe d’un poison sur la pro¬ 
thrombine plasmatique. Quoi qu’il en soit de 
la maladie hémorragique du bétail, l’expéri¬ 
mentation démontre indiscutablement qu’on 
obtient chez l’animal régulièrement une chute 
du taux de prothrombine dans. les hépatites 
toxiques dues au phosphore, au tétrachlorure de 
carbone, au chloroforme (37), etc. 

L’abaissement du taux de la prothrombine 
an COUTS des ictères mécaniques est indi.scute- 
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blement la donnée la plus intéressante qui res¬ 
sort des travaux de Quiclc et des recherches de 
très nombreux auteurs qui les ont vérifiés par 
la suite. Il y a là, comme nous l’avons dit dès le 
début, im fait nouveau qui comble une lacune 
grave dans les moyens employés jusqu’ici pour 
explorer la crase sanguine. Il n’y a vraiment 
pas besoin d’insister sur son intérêt pratique 
de premier plan. l,a méthode d’évaluation de la 
prothrombine est capable, en effet, de faire dé¬ 
couvrir un état dangereux latent que les tech¬ 
niques habituelles ne permettent pas toujours 
de soupçonner ; ü en était ainsi sans doute dans 
notre observation n° 2. Cette malade n’avait 
aucun phénomène d’alarme révélé par les 
épreuves ordinaires d’étude de la coagulation 
du sang. Or,, l’abaissement considérable du 
taux de la prothrombine nous fait penser qu’elle 
est de celles qui auraient pâti de l’exploration 
chirurgicale à laquelle elle devait être soiunise. 
Toutes les déterminations des auteurs danois 
et anglo-américains, en effet, sont parfaitement 
concordantes pour démontrer que la chute delà 
prothrombinémie est le trouble de la coagula¬ 
tion qu’on observe à des degrés variables au 
cours des ictères mécaniques et qui est à l’ori¬ 
gine des, hémorragies post-opératoires. Qukk, 
le premier, montre l’abaissement du taux de la 
protluombine dahs les sténoses mécaniques du 
cholédoque, qu’elles soient dues à des cancers 
oblitérants ou à des calculs enclavés dans la 
voie biliaire principale. Dam, dans son article 
du Lancet„û.onne. des chiffres très abaissés dans 
5 cas d’ictère mécanique sur 7. Snell, Butt et 
Osterbeg trouvent un taux de 76 p. 100 dans 
un cas de calcid du cholédoque, et de 49, 49, 
35 et 40 p. 100 dans 4 cas de cancer du pan¬ 
créas ou des voies biUaires. Scanlon et ses col¬ 
laborateurs confirment ces résultats à l’occa¬ 
sion d’une remarquable observation personnelle, 
où le taux de la prothrombine était tombé à 
8 p. 100 de la normale. Butt reconnaît qu’il y 
a tm certain paralléüsme entre l’intensité et 
l’ancienneté de la rétention büiaire et la chute 
du taux de prothrombine. Si l’on cherche 
maintenant à expliquer cette atteinte élective 
de la prothrombine au cours des ictères méca¬ 
niques, ü semble qu’il faille l’attribuer non pas 
à une participation hépato-cellulaire inconsr 
tante, mais tout simplement à la dérivation 
de la bile et à l’achelie intestinale. En effet, les 
expériences de Hawkins et Whipple, de Haw-, 
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kins et Brinkhous ont bien montré que, chex 
le, rat, le lapin et le’ chien, en cas de fistule 
biliaire complète, on observait régulièrement une 
chute du taux de la prothrombine (*). 

Ce sont les recherches sur la vitamine K qui 
ont permis d’expliquer pourquoi la lésion hépa- 
to-ceUulaire ou l’achoHe intestinale peuvent 
être l’une ou l’autre responsables de la pro¬ 
thrombinopénie hémorragipare au cours des 
affections hépato-biüaires. 

La vitamine K et son efftcacité théra¬ 
peutique sur les hémorragies oholé- 
miques. — On sait que la vitamine K est un 
élément Hposoluble contenu dans les aliments 
et qui protège les poulets d’une certaine mala¬ 
die hémorragipare de carence. Elle a été étu¬ 
diée par Dam et ses collaborateurs depuis 
1929; indépendamment et plus tard, elle a été 
l’objet de recherches de Holst et surtout de 
Almquist et de ses élèves. La maladie hémorra¬ 
gique expérimentale du poulet est déterminée 
par le régime suivant (d’après Almquist) : 
extrait éthéré de poisson : 17,5 ; extrait éthéré 
de levure de bière: 7,7; poudre de ri?, polie: 
73;NaCl -(- quantité négligeable de sulfate de 
cuivre : i ^ huile de foie de morue : i. 

liés poulets soumis à ce régime de carence présentent 
la itialadle hémorragique en deux semaines et meurent 
en quatre semaines. Le défaut de la coagulation du 
sang est dû dans ces cas à l’abaissement considérable 
du taux de la prothrombine. Dam a bien montré que 
Taddition de jus de citron n'arrête pas la maladiè. 
Âu contraire, celle-ci est guérie grâce à certaius ali¬ 
ments contenant en abondance la vitamine K, ou 
koagulation-vitamine. Les aliments riches en vitamine 
K sont les feuilles vertes des céréales : les luzernes,, 
l’épinard, le chou, la feuille de noisetier ; viennent 
ensuite la tomate, le fruit de l’églantier, le foie de porc 
et le fromage; les navets, les pommes de terre et les 
carottes en contiennent beaucoup moins. Diaprés 
Dam et Glavind, les parties jaunes de feuilles panachées 
contiennent autant de vitamine K que les parties 
vertes. Les pois poussés à l’obscurité font la synthèse 
de cette vitamine, mais ils en contiennent moins que 
les pois germés à la lumière. Parmi les substances qui 
contiennent de la vitamine K, il faut ajouter les grains 
de chanvre, le soja, le jaime d’œuf, épicarpe de riz. 

_(*) En corrigeant les épreuves nous prenons connais¬ 
sance de la récente communication de Decouri (J.), 
Guillaumin (Ch.-0.), Verne (J.-M.) et T.ardieu (G.), 
Fistule büiaiie prolongée, étude biologique (Swtf. et 
Mém. Soc. méd. hâp. Paris, u" 22) 3 juillet 19319, p. 981 
à 990. 

Ces auteurs notent également la tendance aux hémor¬ 
ragies et la reKent à l'absence de bile dans l’intestin.. 
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I,es animaux qlü supportent le défaut de vitamine 
K dans l’alimentation y suppléent sans doute grâce à 
l'activité bactérienne intestinale, et on en trouve chez 
l'homme, même après régime carencé prolongé, dans la 
fraction graisseuse des selles. Il n’y a pas de vitamine 
K dans l’huile de foie de morue, l’huile de germe de 
blé, le carotène, racine de carottes, jus de citron, 
extrait de foie de bœuf, blanc d’œuf et sérum dé bœuf. 
Almqulst est parvenu à obtenir cette vitamine sous 
une forme très concentrée à partir de Valfalfa, extrac¬ 
tion pratiquée avec l’hexane. On ajoute à cet extrait 
de l’oxyde de magnésium, comme absorbant des 
pigments verts, etc... {*) 

Dans la maladie du bétail occasionnée par 
l’absorption de trèfle avarié, üne nourriture 
riche en alfalfa guérit la tendance hémorragi- 
pare. 

Dans les hépatites graves, la chute du taux de 
prothrombine .serait moins due à la restriction 
du régime alimentaire qu’à l’inutilisation de 
la vitamine K pour l'édification de la pro¬ 
thrombine par un parenchyme en état d’insuf¬ 
fisance fonctionnelle accentuée. 

Dans les ictères mécaniques, au contraire, il 
pourrait s’agir d’une carence secondaire par 
inabsorption liée à l’acholie intestinale et au 
défaut des sels biliaires — élément indis¬ 
pensable pour la traversée des vitamines lipo- 
solubles et de la vitamine K en particulier. 
Greaves et Schmidt ont montré, en effet, 
qu’un excès de vitamine K dans les aliments 
améliorait la diathèse hémorragipare des rats 
porteurs d’une fistule biliaire complète. Ces 
recherches n’ont pas seiflement le mérite de 
fournir une hypothèse expliquant certaines 
hémorragies, en particulier au cours des ictères 
mécaniques, elles ouvrent la voie à une théra¬ 
peutique à la fois prophylactique et curative 
dont de nombreux travaux étrangers ont con¬ 
firmé en peu de temps la remarquable activité, 
et dont nous avons pu, au début de ce travail, 
fournir deux observations démonstratives. 

Disons d’abord qu’en dehors de la vitamine 
K, qu’il est encore difficile actuellement de se 
procurer en France, les travaux biologiques que 
nous avons exposés plus haut montrent que 
nous ne sommes pas tout à fait désarmés contre 
une chute d’alarme du taux de prothrombine. 
On peut voir, sur l’observation n” i, q^e la 
transfusion est capable d'apporter un secoms 
d’urgence dans les cas où la courbe de prothrom- 

(*) Cf. AriléuiST (/oMf. of Biol. Chem., 1936. ii4. 
p. 240). 


bine tend à s’abaisser d’une façon catastro¬ 
phique. h'ingestion de hile est capable elle aussi, 
sans doute en favorisant l’absorption de vita^ 
mine K, d’améliorer la prothrornbinopénie 
en cas d’ictère mécanique et d’acholie intes¬ 
tinale. Il y a très longtemps que les chirurgiens 
ont montré que l’opothérapie büiaire était 
une des bases essentielles de la préparation 
des malades en cas d’ictère mécanique. Après 
les cholécystostomie de drainage, üs ont con¬ 
seillé, avant la réintervention, de faire réabsor- ' 
ber aux malades une certaine quantité de la 
bile qui s’écoule par le drain. Nous avons 
montré qu’en cas du calcul du cholédoque, 
après cholécystostomie de dérivation, nous 
obtenions, par la méthode de lavages à l’éther 
et au sérum physiologique, une reperméabilisa¬ 
tion de la voie biliaire principale autour du 
calcul resté en place. Cette méthode permet à 
la bile de retrouver le chemin de l’intestin; et 
on observe en pareil cas non seulement une 
amélioration instantanée du trouble de la nutri¬ 
tion, mais encore un retour à la aiormale de la 
crase sanguine troublée. 

'Li’administration de la vitamine K peut se 
faire par ingestion ou par injection. De très 
beau schéma ci-joint, que nous empruntons 
au travail de Snell, Butt et Osterberg (fig. 4), 
montre bien qu’en cas d’obstruction complète 
du cholédoque la vitamine n’a pas une action 
décisive sur le taux de prothrombine si elle 
est donnée par voie buccale sans adjonction 
de bile. Au contraire, si on ajoute soit de la 
büe, soit des sels biliaires (taurocholate de 
soude), l’amélioration du temps de Quick sur¬ 
vient très brusquement dans les vingt-quatre 
heures qui suivent. L’ingestion du mélange peut 
entraîner des troubles digestifs qui ne sont pas 
sans inconvénient chez des sujets aussi fati¬ 
gués ; d’où l’intérêt des injections de vitamine 
K concentrée en solution huileuse. 

Les doses utilisées jusqu’ici en pratiqùe ne 
sont pas très facilement comparables d’un 
auteur à l’autre, comme il est naturel quand 
ü s’agit d’une substance qui n’est pas encore 
chimiquement définie. Les uns s’expriment par 
rapport au poids d’alfalfa, d’autres en milli¬ 
grammes, d’autres çnfin en umté.s ; Dam, par 
rapport au poiàs d’épinard-étalon. Les anl- 
poules, que nous ne samions trop remercier la 
maison Hoffmann-La Roche, de Bâle, d’avoir 
mises à notre disposition, contenaient 250 oôô 
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unités Dam par 5 centimètres cubes. Des cachets 
que nous avons fait ingérer à nos malades en 
.contenaient 50 000 et une quantité convenable 
de taurocholate de soude. 

Les résultats que nous publions confirmant 
ceux qui sont rapportés dans la littérature 
anglo-américaine, montrent que l’administra¬ 
tion orale ou parentérale de vitamine K peut 
ou bien guérir ou bien prévenir les hémorra¬ 
gies des h^atiques. 

Notre observation no i est la première où 
il s'est agi d’une hépatiie ictéri^ène compliquée 



malade atteint d’ictêre mécanique. 

d’un syndrome” hemorragipare, guéri par 
l’ingestion et l’injection de vitamine K. -Fai¬ 
sons remarquer que^ lorsque nous avons observé 
ce sujet.couvert d’écchymoses après trois mois 
d’ictère, on pouvait craindre qu’une hémorra¬ 
gie intestinale catastrophique vînt brusque¬ 
ment mettre fin à ses jours. La chute profonde 
de la prothrombinémie confirmait cette situa¬ 
tion alarmante. Il se peut que l’abondante 
diarrhée graisseuse ait été pour qüelqùe chose 
dans l'apparition du sjmdrome hémorragique, 
apportant un empêchement supplémentaire 
à l’absorption intestinale du principe anti¬ 
hémorragique. La transfusion et l’administra¬ 
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tion buccale de déhydrocholate de soude n’a 
déterminé qu’une amélioration insuffisante 
pour amener la prothrombine dans la zone de 
sécurité. Cette thérapeutique n’a pas d’ailleurs 
empêché l’apparition de nouvelles ecchymoses. 
La guérison du syndrome hémorragique et la 
correction du trotrble de la coagidtaion ont été 
obtenues très rapidement par l’injection de 
500 000 unités-Dam et l’ingestion de 100 000 
unités-Dam. Mais ajoutons qu’un pareil résul¬ 
tat n’aurait pas pu être obtenu si l’altération 
de la cellule hépatique avait été telle que le 
foie eut été incapable d’utiliser la vitamine K 
pour la formation de la prothrombine. 

La littérature américaine récente fait con¬ 
naître un grand nombre de succès à l’actif de 
cette nouvelle vitaminothérapie antihémorra- 
gique, d’un intérêt pratique beaucoup plus con¬ 
sidérable. Ils concernent des syndrotms hémor¬ 
ragiques post-opératoires de la plus grande gra¬ 
vité déterminés par des interventions au cours 
des ictères mécaniques. Nousavons rappeléqu'en 
pareil cas le défaut de la coagulation était dû 
à l’insuffisance du taux de prothrombine. Ces 
succès ont été rapportés par Sneîl (40), par 
Butt (10), par Ivy (20), par Scanlon (36), etc. 
Une des observations les plus impressionnantes 
et la plus détaillée a été publiée par Scanlon, 
BrinkhOus, Warner et Smith ; on peut la résu¬ 
mer de la façon suivante ; il s’agit d’une femme 
de cinquante-trois ans ; coliques hépatiques 
depuis deux ans ; ictérique depuis deux mois ; 
opérée le 22 avril : calculs vésiculaire et cho- 
lédocien ; le 26 avril, arrêt de l’écoulement bi¬ 
liaire par le drain, hémorragie par le drain, par 
la plaie, hématémèSe, mœlëna. Anémie aiguë, 
temps de saignement très prolongé, taux de 
prothrombine ;8p.î00. Vitamine K far inges¬ 
tion -f taurocholate de soude ; quantité équiva¬ 
lente à 200 grammes d’alfalfa. Les hémorragies 
cessent en vingt-quatre heures ; le 3 mai, temps 
de prothrombine : 69 p. 100, temps de sai'ue- 
ment : six minutes. La vitamine est supprimée 
le 5 mai et les hémorragies reprennent le 
7 mai, le taux de prothrombine étant revenu à 
47 p. 100. Administration de vitamine du 9 au 
18 : le 17 mai, taux de prothrombine : 71p. 100. 
Guérison. Les beaux schémas du travail de 
SneU, Butt et Osterberg ont trait à des hémor¬ 
ragies post-opératoires guéries par la vitamineK, 
en même temps que se rn^nifestait une réduc¬ 
tion considérable du temps de prothrombine. 
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Notre dbservution n° II montre l'intérêt 
prophylactique de la vitamine K. Chez cette 
malade, atteinte d'un cancer de la tête du pan¬ 
créas, l'abaissement du taux de prothrorhbine 
devait faire craindre une hémorragie post-opé¬ 
ratoire qui ne s'est pas produite grâce à la cor¬ 
rection préalable du trouble de la coagulation. 

Des techniques de diagnostic et de traite¬ 
ment que nous venons d'exposer, et qui sont 
encore très peu connues en France, nous 
croyons qu'on peut conclure que dévaluation 
du temps de prothrombine permet de prévoir 
les hémorragies des hépatiques, même pour les 
ictères mécaniques, et que l’administration 
de vitamine K permet de les prévenir et de les 
guérir, à condition que la cellule hépatique 
ne soit pas trop profondément altérée. 
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ACTUALITÉS MÉDICALES 


A propos des complications septiques 
de l’avortement provoqué. 

Il est peu d’observations des complications de 
l’avortement aussi complètes que celle de Creyssee 
et M. DargenT (Bulletin de la Société de gynécologie 
et d’obstétrique, mars 1939: Société de Lyon, p. 199- 
207). 

C'est im véritable résumé de presque tous les 
aspects clini ques de ces compUcations qu’a présentés 
cette jeune femme de vingt-cinq ans, pendant exacte¬ 
ment un an d’hospitalisation. 

D'abord une période septicémique avec fièvre 
et frissons succédant à des manœuvres intra-utérines. 
Puis un intervalle libre de quelques semaines, après 
le curettage évacuateur habituel. Enfin rme pelvi- 
péritonite aiguë, qui s’amende en quelques jours, 
puis repart, donnant lieu à un phlegmon du ligament 
large, mais avec péritonite diffusante associée. 
Intervention : drainage large. Tout s’arrange de 
nouveau ; on prévoit toutefois desséquelles annexielles 
qui apparaissent en effet sous forme d’ovarite sup- 
purée. Ablation de l'annexe malade. Malgré cela, 
extension de l’infection à distance avec, au vingtième 
jour de l’opération, abcès multiples du tissu cellulaire 
sous-péritonéal à contenu d’odeur nauséabonde avec 
énormes caillots grisâtres. 

Des drainages multiples n’améliorent que provi¬ 
soirement la situation ; nouveaux clochers ther¬ 
miques avec grands frissons solennels, aspect de 
grande septicémie. Traitement chimiothérapique 
intense : apparition d’une phlébite gauche sans 
gravité. Guérison finale. 

Comme on le voit, tout y est ; la septicémie, la 
péritonite diffusante, l’abcès de l'ovaire, le phlegmon 
du Egament large, la phlegmaiia alba dolens. 

Creyssel et M. Dargent étudient les quelques points 
intéressants de ces diverses compEcatlons. 

La péritonite diffusante est de traitement toujours 
déEcat, si l'abstention opératoire est toujours fatale, 
l'hystérectomie ne donne qu'un minimum de guéri¬ 
sons. EUe est peut-être logique, mais épouvantable¬ 
ment dangereuse. On doit donner la préférence au 
traitement préconisé par Voron : cloisonnement 
étanche du petit bassin et large drainage abdominal. 

Le pronostic ne peut être basé sur l'examen bacté¬ 
riologique du Equlde ; deux signes ont une grosse 
valeur, le pouls et les signes pulmonaires. Des com- 
pEcations pulmonaires signent en général un arrêt 
de mort par abcès diffus des deux poumons. 

L'ovarite suppurée semble bien d'origine veineuse ; 
tout se passe comme s'ü s'agissait d'une phlébite 
profonde très souvent associée à une phlegmatia 
alba dolens. 

L'intervention est souvent indispensable à chaud, 
étant donné le risque de rupture dans la grande cavité 
péritonéale ; toutes les fois qu’on n’aura pas la main 
forcée, on tentera cependant l’exérèse à froid. 

Le phlegmon du Egament large peut être réveiUé 
par l’ovariectomie. Dans -l’observation citée, il 
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s’agissait de-phlegmon haut, remontant dans le tissu 
cellulaire prérénal jusque sous le diaphragme, vrai¬ 
semblablement le long des vaisseaux utéro-ovariens. 
Cette suppuration n'avait pas ici les caractères d’un 
adénophlegmon, mais bien ceux d'une périphlébite 
par leur date d’apparition, la coexistence d’une 
phlébite du membre inférieur, les constatations 
anatomiques et le caractère de septicémie grave. 

En résumé, dans tous ces phénomènes disparates, 
importance de l'élément veineux sur lequel Insiste 
Villard. 

Êï. Bernard. 

Les « bienfaits » de l’électrocoagulation 
<lu col du point de vue pædogénëtique. 

On oppose généralement les inconvénients du 
filhos aux avantages de l’électrocoagulation dans la 
métrite du col, en particulier au. point de vue de la 
souplesse rdtérieure de ce col. 

J. HAKOfËMANN (de Nancy) a non seulement constaté 
également ces avantages, mais eqcore il a guéri par 
électrocoagulation tm certain nombre de stérilités 
d'origine cervicale (Bulletin de la Société de gynéco¬ 
logie et d'obstétrique, avril 1939, p. 284). 

Parmi 36 observations de métrites ainsi traitées 
chez des femmes qui ont eu ultérieurement des gros¬ 
sesses, il y avait 6 femmes stériles chez lesquelles, à 
la suite du seul traitement électrique, est apparue 
rapidement une grossesse. Ces grossesses sont surve¬ 
nues entre un et six mois après l'électrocoagulation. 
La stérilité datait de un à onze ans. D'autres malades, 
d’ailleurs, sont devenues enceintes dans les deux mois 
qui ont suivi leurs coagulations et rendent celles-ci 
responsables d'une grossesse pas toujours désirée. 

Des accouchements (29 suivis sur 36) se sont passés 
sans incidents, avec travail rapide. 

Un seul cas de difficulté de dilatation du col (au 
■cours d'un avortement d'ailleurs) ; l'électrocoagulation 
avait été faite avec une électrode monopolaire, ce qui 

Depuis cet incident, Hartemann conseille formelle¬ 
ment les électrodes bi-actives employées avec prudence 
et sans grande intensité (pas plus de 500 ou 600 mil¬ 
liampères). Avec ces précautions, l'électrocoagulation 
■est un merveilleux traitement, qui doit supplanter 
complètement le dangereux filhos. 

Et. Bernard. 

Plaie de l’abdomen par coup de feu. 
Occlusion intestinale post-opératoire. 

De traitement de l'occlusion post-opératoire précoce 
est toujours à l’ordre du jour. 

On se rappelle les conclusions formelles de Taver- 
nier à la Société de chirurgie de Dyon en faveur de 
l'exploration complétai avec désagglutination des 
anses et MUculicz. Il s'élève contre rüéostomie a 
minima, dont il rapporte trois échecs. 

R. Darmaii,i,acq et Jean Daraignez rapportent un 
cas de plaies multiples de l'intestin grêle par baUe de 
revolver ayant nécessité en un point un enfouissement, 
en un autre une résection (Bordeaux chirurgical, 
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avrü 1939, p. 136). Onze jours plus tard, occlusion 
mécanique par sténose serrée à l'endroit de l'enfouis¬ 
sement. A cet endroit, rétraction mésentérique im¬ 
portante avec mésentère d'aspect cicatriciel. 

Malgré une anastomose des bouts sus et sous-ja¬ 
cents, persistance de t occlusion : on réintervient rme 
deuxième fois. Une iléostomie est alors faite à gauche 
à l'anesthésie locale : écoulement abondant de li¬ 
quide et selle normale le cinquième jour. Guérison. 

On peut se demander si la cause de l'occlusion est le 
rétrécissement de la lumière intestinale par l'enfouis¬ 
sement en bourse avec mésentérite rétractile secon¬ 
daire, ou au contraire une mésentérite rétractüe pri¬ 
mitive ayant coudé l’intestin. C'est à cette hypothèse 
que se rallient Darmaillacq et Daraignez. 

Et. Bernard. 

Le traitement de la maladie polykystique 
des seins par la folliculine. 

On sait actuellement qu’il existe des rapports 
étroits entre les troubles ovariens et les affections 
mammaires ; en particulier la disparition de l'activité 
ovarienne est suivie de régression des tissus mam¬ 
maires qui aboutit à l'atrophie mammaire sénile. 
N. HortoeomEi et Th. Burgheee présentent 6 cas de 
maladie polykystique du sein traités l'un par le 
propionate de testostérone, les autres par la follicu¬ 
line (Revista de Chirurgie, janvier-février 1939, 
p. 88-99). 

Dans tous les cas, la guérison a été facilement obte- 


Des nodules ont diminué, restent indolores et mo¬ 
biles sur les plans profonds. Quatre fois on a confirmé 
le diagnostic par des biopsies. Toutes les autres fois, 
le traitement a été institué sous un contrôle rigou¬ 
reux : il faut, en effet, être très prudent dans l'éta¬ 
blissement d'un traitement conservateur puisque 
l'on sait la fréquence des cancers du sein se dévelop¬ 
pant sur ou à côté de la maladie de Reclus. De plus, 
à côté de la biopsie, il faut faire l'étude du fonction¬ 
nement ovarieii (dosage de la folliculine, de la 
lutéine et du prolanA).Une malade présentait une- 
élimination importante des deux hormones ; on a 
donc choisi ici le propionate de testostérone, dont on 
connaît l'action frénatrice sur la sécrétion ova,rieime. 
Desmarets et M™®Capitain, qui ont obtenu ainsi d'ex¬ 
cellents résultats dans 7 cas de mastopathies, 
montrent que les succès, à peu près constants dans les 
congestions passagères, inter et prémenstruelles, 
sont beaucoup plus rares, au contraire, en cas de ma- ■ 
ladie de Reclus déclarée. D'hormone mâle agit bien 
sur la poussée congestive, mais pas sur la lésion fixée. 

Et. Bernard. 

Adénopathie de Troisier simulant, un. 
lynriphosaroome. 

Si l'adénopathie sus-claviculaire gauche consécu¬ 
tive à rm cancer digestif est fréquente, sous forme de 
ganglion de Troisier, il est rare de la rencontrer sous 
forme d'une énorme masse, recouverte d'une peau 
adhérente rougeâtre et tendue, comme le'cas que pré- 
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senteiitM.CHAKBONinei,etL. Monod (Bordeaux chirur¬ 
gical, avril 1939, p. 142). Il s'agit d'un malade de 
trente ans, à antécédents bacillaires, qui voit appa- 
rmtre, en inême temps qu'un iléger ictère passager, 
une petite tuméfaction du creux sus-claviculaire 
gauche. 

Un an plus tard, la tumeur continuantù.s'accroître 
lentement, ou pratique, sans résultat, un traitement 
radiothérapique, ha formule sanguine eat normale, 
sans éosinophilie. Il existe alors sous le foie une tu¬ 
méfaction dure et profonde qui semble vésiculaire ; le 
foie lui-même n'eSt ni gros ni bosselé. I»a tumeur 
prend peu àpeu le volume d'un œuf d'autruche ; molle 
par endroits, plus dure en d'autres, elle est fixée dans 
la profondeur, immobile. La peau est rouge, violacée, 
fine, adhérente. 

Par ailleurs, pas de signes médiastinaux, pas de 
tumeurs tégumentaires, pas de prurit, pas de fièvre. 

Une nouvelle série de rayons X soulage les dou¬ 
leurs cervicales, mais la tumeur reste la même. 

On pratique enfiu une biopsie d'un.ganglion ; « mé¬ 
tastase d'un épithélioma cylindrique viscéral ». 

Le malade présentant des noyaux épididymo-tes- 
ticulaires à droite, on pratique une castration. C'est 
là, en effet, que siège la tumeur primitive, de struc¬ 
ture complexe, avec îlots de chorio-épithéliome. 

Ici, comme dans la véritable .adénopathie de Iroi- 
sier, lia métastase a, après le relai abdominal dans les 
ganglions aortiques, gagné le creux sus-claviculaire 
gauche par le canal thoracique. 

ÊT. Bernard. 

Sur un cas de kyste vrai du pancréas. 

Si les pseudo^y^tes du pancréas sont fréquents 
et bien connus, les'hystes vrais sont rares et de patho¬ 
génie cohfuse. Massé et DarmaïCEAcq présentent un 
cas de ces derniers (Bordeaux chirurgical, avtü ^939, 
P- 132).. 

Une jeune femme de trente-deux ans présente une 
tumeur de l'hypocondre gauche et résumant tonte 
la maladie. On pense à une grosse rate, diagnostic 
que confirme une radiographie et l'existence d’un 
bord'tranchaut. 

On intervient avec le diagnostic de maladie de 
Banti. ®n réâHté, la tumeur, bleuâtre, sillctnnée ide 
vdlumiaeux vaisseaux,.est implantée sur la queue du 
pancréas. La ponction 'ramène deux litr^ de liquide 
chocolat. La tumeur, tetimement adhérente au pédi¬ 
cule splénique et à l'angle duodéno^jéjunBl,;est absolu- 
ment ^inextlrpable. On résèque tout ce qu’on peut 
de là paroi du kyste, et on termine par marsupialisa¬ 
tion. Suites limmédlates favorables, mais.il persiste 
rme fistuledonnant un abondant liquide brun, et, peu 
à peu, le kyste s'infecte, et la malade memrt de septicé- 
.mle. 

L’examen histologique montre 'qu'il s'agit d'un 
kyste par dysembryoplasie, tumeur maligne due à 
l'inclusion de débris embryonnaires'd'origine intes¬ 
tinale! (Sabraaès). 

pathogénie Ûe ces kystes reste obscure et, leur 
aspect clinique m’étant nulieruent caractéristiqitte; 
erreurs ute : diagnostic sont fréquentes. Sur 
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19 cas rassemblés, il n'a pu être fait que dnq fois. 
Malgré la longue évdlution habituelleideices tumeurs, 
il faut, étant donnée leur insensibilité aux rayons X, 
leur aspect histologique malin et la possibilité de 
généralisation, les enlever toutes les fois qu’il est 
possible. 

Éx. Bernard. 

Tuberculome bénin 

ou maladie de Besnier-Boeck-Schaumann. 

La littérature nordique est particulièrement riche 
en relations de localisations diverses de lympho¬ 
granulomatose bénigne de Schaumann. Roaed 
OpSahi, (Acta Medica Scandinavica, vol. XCIX, 
fasc. 6, 1939, p. 511) rapporte le cas d'une femme de 
soixante ans, chez laquelle s’était développée peu 
à peu une sténose bronchique, et où l’on put faire un 
examen histologique de la tumeur, cause de la sténose, 
à l’aide du bronchoscope. 

La tmneur siégeait à la bifurcation des bronches, 
obturant complètement la droite et une partie de là 
gauche. La coupe rappelle fortement 'l’aspect habi¬ 
tuel d'une tuberculose, et quelques bacilles de Koch 
ont même pu y être décelés. Cependant, ÏÏ n’exâste 
ni cellules géantes, ni nécrose, et les nodules serrés 
de cellules épithélioïdes sont fort voisins des images 
décrites comme sarcoïdes de Bœck. 

CUniquemeüt, la cuti-réaction était positive, et 
l'inoculation au cobaye de l’expectoration Béternilna 
une tuberculose. Il u'existe par ailleurs aucune adéno¬ 
pathie, ni aucune lésion des os, de la peau, ou des 
yeux. Un an après l'Intervention, la malade est bien 
portante et a repris son travail comme porteuse de 
journaux. 

■On connaît les discussions auxquelles a donné lieu 
l'étiologie de la maladie de Besnier-Eœcfc-'Schauman n 
L'auteur estime qu'il est difficile de la considérer 
comme une véritable mâladie de système, même s’il 
apparaît que les principaux éléments du système 
réticulo-endothélial sont attaqués de préférence ; 11 
s'agirait pliitôt d'rme maladie générale avec une 
extension possible par voie sangitiae. 'Rien ne s’oppo¬ 
serait plus dès lors'à la considérer comme une màladie 
tuberculeuse, certains auteurs liii ayant 'donné le 
nom de ■«granulome, tùberctiloïde bénin». Pour ces 
différentes raisbns, Opsâhl, tout en considérant 
qu'il s'agit, dans le cas de sa malade, d'un tuber¬ 
culome bénin, ne l'élimine cependant pas du cadre 
de la maladie de Boeck-Schaumann. 

M. POUMAIEEOXrx. 


Le Gérant: D' André ROUX-DESSARPS. 
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Ulcère gastrique témoiu de vingt et un joiurs, non traité. Ulcère gastrique de vingt et un jours, traité par l’acé- 
Partie médiane de l’ulcère, avec une seule couche épi- naphtène (gros grossissement) àtrèsgrossesdoses (os^iio 

théliale rampante (fig. 5). par kilogramme) (fig. 6). 

ÉPITHÉLIALISATION D’ULCÈRÉS GASTRIQUES EXPÉRIMENTAUX PAR l’ACÉNAPHTÈNE 
Microphotographies de Marguerite COQUOIN - Carnot. 
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LES RÉPARATIONS 

DES PLAIES MUQUEUSES 
ET 

LES ACCÉLÉRANTS 
DE L’ÊPITHÊLIALISATION W 

AppUcatioii aux ulcères digestifs 

le professeur Paul CARNOT. 

Dans les dernières leçons de mon enseigne¬ 
ment clinique, à l’Hôtel-Dieu, j’ai,voulu résu¬ 
mer l’évolution de plusieurs grandes questions 
dont j’ai inauguré jadis l’étude et qui m’ont, 
à maintes reprises, préoccupé au cours de ma 
carrière. 

Il y a quinze jours, j’étudiais plusieurs 
tests de la sécrétion gastrique, que j’ai 
proposés successivement : 

L’épreuve du repas fictif, proposée en 1904, 
dérivée des expériences de Pawlow, permet 
surtout de chiffrer la valeur du suc d’appétit 
et d’apprécier numériquement l’anorexie ; 

L’épreuve de l’alcool, proposée en 1906, pro¬ 
voque, par contact direct avec la muqueuse 
gastrique, un suc pur, facile à analyser chimi¬ 
quement, et qui, parce que non mélangé à des 
aliments, contient presque tout son acide chlo¬ 
rhydrique à l’état libre. Cette épreuve a été 
reprise, depuis, par le Ehrmann (de Berlin) 
et est souvent connue sous son nom. Elle est 
négative chez les éthyliques, devenus insen¬ 
sibles à de petites doses d’alcool. 

Enfin, et surtout, Vépreuve de l'histamine, 
proposée en 1922 avec Koskovski et Dibert, 
donne, après injection sous-cutanée, un suc 
pur, non dilué, très riche lui aussi en acide 
chlorhydrique libre, qui permet de mesurer la 
capacité sécrétoire d’une muqueuse gastrique ; - 
elle a été, depuis, adoptée un peu partout, 
tant pour l’étude des hypercrinies de l’ulcus 
que pour celle des 'achylies par anorexie, par 
cancer ou par anémie biermérienne. 

- Il y a huit jours, je résumais, ici, la question 
de l’opothérapie hépatique, inaugurée avec 
Gilbert dès 1896, et ce me fut une dernière 
occasion d’évoquer la mémoire de mon bon 

(i) fieçon de dôtiire, 24 juin 1939, à la Clinique médi¬ 
cale de l’Btôtel-Dieu. 
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Maître, en cet amphithéâtre Trousseau qui fut 
le sien et que je vais quitter à mon tour. 

Je montrais que l’hépatothérapie, dérivée 
de nos travaux d’il y a quarante-trois ans, a 
tenu, et au delà, les espoirs que nous fondions 
sur elle : ' 

Pour le traitement des insuffisances hépa¬ 
tiques et des cirrhoses, nos résultats n’ont 
guère été modifiés, résultats inconstants, 
certes, mais souvent très beaux, accroissant 
la diurèse, faisant parfois disparaître l’ascite, 
améliorant ks tests de déficience du foie ; 

Pour le traitement du diabète, nous avions 
préconisé, suivant les cas, les opothérapies 
hépatique et pancréatique qui nous avaient, 
l’une et l’autre, donné de beaux succès, et nous 
en avions même déduit, en 1900, une méthode 
d’opo-diagnostic. 

Vingt ans après, la magnifique découverte 
canadienné de l’insuHne dormait au pancréas 
un rôle prépondéraiit. Cependant nous pen¬ 
sons encore que l’insuline, fabriquée par les 
îlots pancréatiques, agit grâce au foie, auquel- 
elle est directement transportée par la veine 
porte, où elle se fixe et se transforme : il y a 
donc lieu, selon nous, et plus que jamais, . 
d’étudier synergiquement les effets de l’hépato-, 
pancréas et de tâcher d’utiliser l’insuline fixée 
sur le foie. 

Pour le traitement des hémorragies et des 
anémies consécutives, nos recherches de i8g6, 
complétées en 1904 par celles de Perrin (de 
Nancy), élève de Gilbert, Ont subi, vingt ans 
après, une extension considérable avec lés tra¬ 
vaux, si méthodiques et si précis, des Améri¬ 
cains (de Whipple.et de Minot notamment), qui 
ont transformé le pronostic de l’anéipie bier¬ 
mérienne. Cependant, ici encore, il faut envi¬ 
sager ensemble un couple portai, gastro-hépa¬ 
tique : car les travaux, plus récents, de Castle 
ont montré que le principe anti-anémique est 
fabriqué par la muqueuse de l’estomac j de là, 
il est porté au foie où il s’accumule et se trans¬ 
forme, et qu’on utilise peut-être avec les ex¬ 
traits hépatiques. 

Des traitements antitoxiques par les extraits 
de foie comportent de nombreuses modalités. 
D’intoxication par les sels ammordacaux, 
notamment, est combattue par le ferment urb- 
poiétique du foie qui les transformé en 
urée; Inversement, avec Daurent-Gérard et 
Mlle Moissonnier en 1919, nous avons étudié 
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la transformation réciproque de l’urée en 
ammoniaque par l’uréase du soja qui désuréise 
complètement les animaux et les intoxique 
brutalement avec des convulsions généralisées. 
Récemment, Sato et l’École japonaise ont 
décrit une hormone détoxicante du foie oMyakri- 
ton en prenant pour test cette action des extraits 
hépatiques contre l’intoxication ammoniacale. 
Ils en préconisent l’emploi thérapeutique dans 
de nombreux cas cliniques. 

Avec Gilbert, nous avions aussi étudié 
l’action des extraits de foie sur l’acide urique 
et nous les avions préconisés contre la goutte. 
Des expériences récentes, avec Roger Coquoin, 
au laboratoire de la Clinique, nous ont permis 
de préparer une uricase hépatique et de l’uti¬ 
liser en injection locale pour obtenir la résorp¬ 
tion des trophi goutteux. 

Des extraits hépatiques contieiment encore 
bien d’autres ferments, tels que la lipase hépa¬ 
tique préconisée par Fiessinger. 

Ils contiennent aussi des vitamines, venues 
avec l’alimentation, fixées èt transformées au 
niveau du foie : dans le foie de poissons et dans 
l’huüe de foie de morue se trouvent, notam¬ 
ment, des vitamines synthétisées par le plank- 
'ton marin ingéré. Simonnet et Busson, au 
laboratoire de la Clinique, ont, de même, 
montré la fixation et la transformation, par le 
foie, du carotène en vitamine A. 

Bref, le foie, organe d’accumulation, nous 
permet de capter, avec ses extraits, nonibre de 
produits différents, les uns venus de la cellule 
hépatique elle-même, mais les autres issus des 
organes portaux couplés avec lui (pancréas, 
tube'digestif, rate), les autres enfin introduits 
avec les aliments, animaux ou végétaux. 

Malheureusement, aujourd’hui comme ü y 
a quarante ans, la bio-chimie des extraits hépa¬ 
tiques est difficile et encore peu avancée. On 
n’a pu éncore ni isoler ni ssmthétiser les nom¬ 
breux principes différents qu’üs contiennent 
(comme on l’a fait, déjà, pour les extraits 
surrénaux, génitaux, thyroïdiens, avec l’adré¬ 
naline, le testostérone, la thyroxine), on ne 
coimaît encore, chimiquement, ni l’insuline, ni 
le principe anti-anémique ni l’yakriton. Une 
transformation considérable est à prévoir, 
dans la précision de l’opothérapie hépatique, 
le jour où on en connaîtra les principes 
actifs et où nous serons dispensés d’utiliser 
en bloc les extraits totaux qui, cependant. 
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dorment déjà de si beaux résultats théra¬ 
peutiques. 


Aujourd’hui, pour mon dernier Cours, je 
voudrais résumer, dans son ensemble, une 
autre grande question qui m’a occupé pendant 
plus de quarante ans, celle des réparations 
et régénérations d’organes, celle notam¬ 
ment des réparations de muqueuses, que 
j’ai inaugurée avec mon maître Cornil en 1897, 
et que, aujourd’hui encore, j’étudie avec mon 
gendre et ma fiUe, M. et M™® Coquoin-Carnot, 
au laboratoire de la Clinique, à propos des 
accélérants chimiques de l’épithéliaHsation. 

Mes travaux initiaux, avec Cornil, datent 
de l’henreux temps où j’étais son interne, à 
l’Hôtel-Dieu déjà : nous opérions, alors, nos 
chiens dans le grand laboratoire à colonnes du 
rez-de-chaussée, donnant sur la Seme, face à 
l’Hôtel de Ville, parfumé les matins de prin¬ 
temps par les senteurs du marché aux fleurs : 
c’est dans ce même laboratoire, devenu celui 
de la Clinique, que j’ai poursuivi, cette année 
encore, au soir de ma vie de recherches, les 
mêmes sujets qu’il y a quarante-deux ans... 

Da réparation des canaux et des cavités est 
particulièrement instructive parce que les 
ceUxiles qui les tapissent sont robustes et, pour 
ainsi dire, rustiques, en sorte que leur culture 
et leur prolifération sont rapides et abon¬ 
dantes ; on peut donc y suivre, chez l'homme 
et les animaux supérieurs, un important pro-- 
cessus de régénération (qui est bien plus faible 
pour les cellules, différenciées et fragües, des 
glandes viscérales). 

Cette tendance à la réparation spontanée 
des plaies muqueuses est bien coimue des 
physiologistes et des chirurgiens. Par exemple, 
Claude Bernard avait noté que, pour obtenir 
une fistule biliaire permanente sur la Vésicule, 
il ne suffit pas d’interrompre l’excrétion intes¬ 
tinale de la bile par une ligature du cholédoque, 
ni même par sa simple section. Il faut encore 
en réséquer im segment : sans quoi, les deux 
bouts se rejoignent, s’anastomosent sponta¬ 
nément, et la continuité du canal se rétablit, 
ainsi que sa perméabilité. 

Avec Comil, nous avons maintes fois cons¬ 
taté la remarquable propriété réparatrice et 
la restitution fonctionnelle des organes creux. 
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même après des résections très larges portant 
sur l’uretèrè ou la vessie, sur les voies biliaires 
ou la vésicule, sur l’estomac ou l’intestin, 
sur les trompes utérines. Nous avons même 
pu, maintes fois, retourner complètement ces 
muqueuses en les éversant au dehors : cepen¬ 
dant la cavité se reconstituait encore rapi¬ 
dement par adhérences aux organes voisins et 
à l’épiploon. Sur cette charpente nouvelle 
rampe alors et sé multiplie l’épithéhum de 
surface à partir des bords de l’ancietme mu¬ 
queuse jusqu’à tapissement complet de la 
nouvelle poche. ^ 

I/e processus est le même au niveau des 
différents organes créux. : reconstitution ini¬ 
tiale d’un bâtis de fortune, qui s’organise 
ensuite en tissu conjonctif et se vascularisé ; 
puis épithéliahsation progressive de la nou¬ 
velle paroi, à partir des bords, en direction 
centripète, jusqu’à tapissement intégral de la 
cavité régénérée. 

Il y a, cependant, quelques différences sui¬ 
vant l’activité proHférative des divers épithé¬ 
liums de revêtement. 

C’est ainsi que les muqueuses biliaires sont 
très proliférantes et que la nouvelle paroi se 
tapisse rapidement avec une épithéhahsation 
si vigoureuse qu’il se produit de nombreuses 
et fines arborisations dentritiques. 

Iv’estomac se régénère aussi très vite, mais 
en simplifiant beaucoup sa muqueuse : elle 
prend, en effet, uniquement le type muqueux, 
les cellules à mucus (les plus vivaces et les 
moins fragiles), persistant seules dans des condi¬ 
tions médiocres. Beaucoup plus tard seulement, 
au delà du troisième mois, on voit apparaître 
■ à nouveau, sur la muqueuse régénérée, des 
cellules hautement différenciées, telles que les 
cellules principales et les cellules bordantes. 

Quant à la trompe utérine, sa réparation est 
influencée par le cycle génital, et nous avions 
observé, avec Corml, que, si normalement 
son- épithélium ne s’accolle pas à lui-même 
et reconstitue un canal creux, après le rut 
il y a accolement de la muqueuse aux 
parties voisines, par un processus que nous 
avions comparé aux premiers temps de la 
placentation figurés par Mathias Duval. 
Mais ce n’est que bien longtemps après que 
j’ai compris la signification exacte de cet 
accolement « placentaire », après les travaux, 
relativement récents, sur la «nidification» de 


l’œuf, dirigée par les hormones lutéiniques. 

Dans un travail ultérieur, en 1904, j’ai repris 
la question des greffes de muqueuses. 

Nous avions constaté qu’au miheu de la 
nouvelle paroi régénérée (sur l’épiploon, jpar 
exemple) sé greffent souvent, par décalque de 
l’ancienne paroi d’en face, des cellules épi- 
théhales, centre nouveau de prolifération : 
cette greffe spontanée raccourcit d’autant la 
durée de l’épithélialisation. 

Or ce processus spontané est facile à réaliser . 
méthodiquement en greffant des parcelles de 
muqueuse sur la paroi nouvelle (comme on fait 
des greffes épidermiques au miheu de plaies 
cutanées). Il raccourcit notablement la répa¬ 
ration et pourrait être utilisé chirurgicalement. 

D’autre part, en greffant une parcelle de 
muqueuse vésicale, biliaire, gastrique sur ime 
séreuse (à la face péritonéale de l’intestin, par 
exemple), nous avons obtenu, très réguHè- 
rement, la formation de kystes et de poly- 
kystes. Nous avons expHqué ces adénomes 
kystiques par la curieuse propriété (bien 
connue des chirurgiens et qui guide leurs 
modes de suture) des épithéhums de revête¬ 
ments muqueux de ne jamais adhérer à eux- 
mêmes ; ils doivent donc s’étaler en surface 
jusqu’à reconstitution d’une forme creuse. 

Cette reproduction d’adénomes kystiques 
par greffes ou inclusions d’épithéhum mu¬ 
queux expUque, selon nous, la genèse des 
kystes, tant du pancréas que du rein ou de 
l’ovaire, par prolifération, bénigne ou mahgne, 
d’un épithéhum de revêtement 

Nous avions, d’ailleurs, très souvent observé, 
sur les bords anciens de nos plaies muqueuses, 
le développement d’un bouqnet de petites 
cavités qui montre déjà le développement kys¬ 
tique par prolifération d’épithéhums dont la 
caractéristique morphologique est, précisé¬ 
ment, de réahser des cavités. 

Nous en arrivons, maintenant, aux travaux 
que j’ai entrepris depuis 1898, à maintes 
étapes de ma vie scientifique, sur le problème 
thérapeutique des régénérations d’organes, pro¬ 
blème qui, aujourd’hui comme alors, m’appa¬ 
raît capital : car, lorsqu’tm organe est altéré 
par un processus morbide quelconque, il n’a 
de chances de récupérer son activité fonc- 
tionnehe que par une régénération, locale 
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ou diffuse, de ses éléments anatomiques. 

Nos recherches sur les régénérations d’or¬ 
ganes et sur les accélérants de ces régénérations 
ont utilisé nombre de techniques difiérenteS. 

C’est ainsi que nous avons étudié la régé¬ 
nération du Sang après saignée et que nous 
avons montré l’apparition, alors, dans le sang 
ét dans la moelle,de substances hémopoiétiques 
capables d’activer le processus de régénération 
sanguine, he sérum hémopoiétique a, depuis, 
été utilisé, très largement, en thérapeutique. 

Nous avons, de même, étudié les « néphro- 
poiétines » qui Se produisent après néphrec¬ 
tomie unilatérale, au moment où le rein restant 
s’hyperplasie de façon compensatrice. 

C’est dans le même esprit que nous avons 
étudié le problème thérapeutique des répara¬ 
tions des canaux et des cavités, en utilisant 
les techniques que nous venons de rappeler. 

Nos recherches principales ont eu pour base 
la réparation d’ulcères gastriques expérimen¬ 
taux, faits chez le chien en abrasant aux 
ciseaux toute la muqueuse sur une étendue 
circulaire de 6 centimètres de diamètre : nous 
respectons les autres couches de la paroi gas¬ 
trique, en sorte que l’épithélialisation et la 
réfection totale de la muqueuse s’effectuent 
sur les couches sous-muqueuse et musculaire 
conservées. , 

Dans ces conditions très précises, nous savons 
que, aussitôt après l’exérèse de la muqueuse, 
il se produit, par un processus défensif d’ur¬ 
gence, une rétraction et un froncement de 
l’ulcère, avec formation de plis radiés sem¬ 
blables à ceux que l’on voit dans les cicatrices 
d'ulcères humains : les dimensions sont ainsi 
diminuées de moitié environ, en sorte qu’il 
ne reste à épithéliahser qu’un ulcère rond 
de 3 centimètres de diamètre au lieu de 6. 

Nous avons choisi, pour sacrifier nos ani¬ 
maux et examiner la vitesse de l’épithéhahsa- 
tion sous diverses influences thérapeutiques, le 
délai de trois semaines : à ce moment, l’ulcère 
est épithélialisé sur les deux tiers seulement 
de son diamètre, et il reste encore, au centre 
de l’ulcère, un tiers non encore épithélialisé. 

Le processus est assez régulier pour qu’on 
puisse se rendre bien compte des influences, 
accélérantes ou retardantes : 

C’est ainsi qne nous avons étudié, en 1925,. 
une série d’actions physiques (diathermie ; 
rayons X, rayons ultra-violets ; ionisation au 
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zinc, au magnésium, à l’iode). Ces influences 
se sont montrées nettement retardantes sur 
la‘ marche de l’épithéhalisation des ulcères. 

Nous avons étudié, d’autre part, nos subs¬ 
tances cytopoiétiques obtenues avec des ex¬ 
traits de muqueuse en voie de régénération, 
qui ont nettement une action proHférative. 

Des recherches symétriques, avec Terris, 
nous ont fait utiliser les « dermo-poïétines », 
obtenues par des extraits de peau plusieurs fois 
sacrifiée, pour favoriser l’épithélialisation des 
plaies cutanées et la prolifération des greffes. 

Les extraits embryonnaires, dont nous avions 
le premier, dès 1898, indiqué l’action cyto- 
poiétique et qui, depuis, ont permis à Carrel 
de rendre pratiques les cultures de tissus, par 
addition de jus d’embryon de poulet (nos cyto- 
poiétines embryonnaires et les tréphones de 
Carrel sont, en réalité, bien voisines), se sont 
montrés nettement prolifératifs et épithéhali- 
sants, aussi bien au niveau des ulcères gas¬ 
triques qu’au niveau des plaies cutanées ; 
noüs avons montré, à la Société de Biologie, 
en 1927, la très grande activité réparatrice 
de ces cytopoiétines embryonnaires sur les 
ulcères gastriques expérimentaux. 

Cette année, avec mon chef de laboratoire 
Marguerite Coquoin-Carnot, nous avons 
étudié systématiquement une série de corps 
que leur parenté avec les substances cancé¬ 
rigènes permet de croire épithéhahsants (bien 
que nous n'ayons utilisé, en vue’ d’applica¬ 
tions thérapeutiques ultérieures, que des corps 
reconnus non cancérigènes). Mon chef de 
laboratoire de chimie, R. Coquoin-Carnot, 
nous a fourni, à cet égard, une série de corps 
chimiques que nous sommes en train d’étu¬ 
dier. Nous ne parlerons, ici, que des résultats 
obtenus avec l’acénaphtène, publiés avec 
Marguerite Coquoin-Carnot, le 3 juin 193g à 
la Société de Biologie. 

Ce corps, peu toxique et non cancérigène, 
est utilisé en solution dans l’huile d'olive. 
Nous en badigeonnons les bords de l’ulcère au 
cours de l’opération. Nous donnons, ensuite, 
la solution huileuse ÿai voie buccale, ce qui 
porte l’acénaphtène directement dans l’esto- 
mâc au contact de l’ülcère à cicatriser. L’ani¬ 
mal étant sacrifié après trois semaines, les 
coupes diamétrales de l’ulcère sont coupées, 
et les préparations microscopiques, compa¬ 
rées et mesurées air micromètre, comprenant. 
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entre les deux rebords de l’ancienne muqueuse, 
la totalité de l’ulcère dont on veut mesurer la 
vitesse d’épithélialisation (planches I et II). 

Nous avons vu, par cette technique, un 
raccourcissement très important du temps 
d’épithélialisation. 

Aux deux bouts de la préparation, les 
rebords de l’ancienne muqueuse apparaissent 
épaissis, riches en plis et en glandes, contenant 
en abondance non seulement des cellules 
muqueuses, mais aussi des cellules gastriques 
différenciées, principales et bordantes. Dans 
cette zone limite, on voit souvent des forma¬ 
tions adénomateuses kystiques et polykys¬ 
tiques qui indiquent l’emplaicement de l’an¬ 
cienne muqueuse. 

A partir de cette ancieime muqueuse, et 
symétriquement aux deux extrémités de la pré¬ 
paration, s’étale la nouvelle muqueuse régé¬ 
nérée ; celle-ci s’est reconstituée par glissement, 
puis avec de très nombreux pHs et avec des 
glandes à mucus, très tassées, qui montrent 
l’intensité de la prolifération nouvelle. Or 
l’épaisseur de cette nouvelle muqueuse régéné¬ 
rée est beaucoup plus importante sur les 
pièces d’ulcères traités par l’acénaphtène que , 
sur les témoins de même âge (5 à 6 dixièmes 
de millimètre au lieu de 3 sur les ulcères non 
traités) : c’est là un critère d’action très net. 

Au fur et à mesure qu’on va vers le centre 
de l’ulcère, la réparation centripète, plus ré¬ 
cente, est moins complète, et l’épaisseur de la 
muqueuse est moindre. Ici encore, grande 
différence : 

sur les témoins, il n’y a encore qu’une couche 
de cellules, celles-ci étant aplaties et ram¬ 
pantes, à la pointe d’épithéhalisation ; enfin, 
l’épithéUalisation s’arrête ; le centre est entiè¬ 
rement dépourvu d’épithéHum, sur un tiers 
environ de l’ulcère ; 

sur les ulcères traités par l’acénâphtène au 
contraire, après trois semaines, l’épithéliali- 
sation est totale et, même au centre, l’épais¬ 
seur de la nouvelle muqueuse est considé¬ 
rable, avec ses pUs et ses glandes. 

Il y a donc une accélération, très importante, 
du processus d’épithéUaHsation par l’acé- 
naphtène. 

Nous remarquerons, cependant, que cette 
épithélialisation,' même chez les sujets traités, 
est entièrement de type muqueux. Il y a uni- 
. quemënt des cellules et des glandes muqueuses. 


et l’on ne constate, après trois semaines, 
aucune cellule principale ni aucune cellule 
bordante dans la muqueuse régénérée. Autre¬ 
ment dit, il y a eu développement exclusif"des 
cellules muqueuses, les plus vivaces, les moins 
fragiles, les moins différenciées fonctionnelle¬ 
ment. 

Pour voir apparaître les éléments différen¬ 
ciés de la muqueuse gastrique, on doit at¬ 
tendre beaucoup plus longtemps. On en voit 
apparaître, dans la nouvelle muqueuse, quel¬ 
ques rares spécimens après deux mois sur les 
ulcères traités. Mais c’est seulement sur les 
ulcères traités de trois mois que nous en voyons 
en grand nombre (aussi abondants que sur 
la muqueuse ancienne des bords, et avec les 
mêmes dispositions topographiques). 

Or cette apparition des cellules principales 
et bordantes n’a été constatée après trois 
mois que sur les ulcères traités par l’acénaph- 
tène. Il n’y en a pas encore trace chez les 
témoins non traités. 

Avec l’épaisseur des bords et avec l’éten¬ 
due de l’ulcère épithélialisé, l’apparition des 
cellules principales et bordantes est donc un 
troisième critère montrant l’effet accélérant 
de l’acénaphtène sur la régénération. 

Telles sont nos expériences, déjà publiées, 
avec M™® Coquoin-Carnot. 

Nous les avons appHquées pour hâter la cica¬ 
trisation thérapeutique des ulcères digestifs 
de la petite courbure, du duodénum, pour les 
ulcères variqueux, etc. Mais ces applications 
sont encore récentes et inédites, et nous n’en 
parlerons pas ici. 

On voit combien prometteuses d’applica¬ 
tions pratiques semblent ces recherches, sur 
le sujet des régénérations d’organes que nous 
poursuivons depuis quatre décades. 


Arrivé au terme de cette dernière leçon, et 
avant de quitter la Clinique médicale de 
l’Hôtel-Dieu, je tiens à remercier tous ceux 
qui m’ont aidé, tant pour les soins aux 
malades que pour l’enseignement aux élèves. 

Voici, en effet, près dè douze ans que j’ai 
eu le grand honnemr et la douce émotion de 
remplacer, ici, mon maître Gilbert, qui venait 
de disparaître au' moment même de prendre 
sa retraite, et qui, presque jusqu’au dernier 
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jour, luttant avec un stoïcisme admirable 
contre une souffrance injuste qu’il cachait à 
tous, avait voulu rester debout, à son poste, 
en remplissant glorieusement son rôle de grand 
Savant, de grand Professeur etdegrandMédecin. 

Je suis arrivé, de la Chaire de Thérapeutique 
et de l’hôpital Beaujon, dans cette illustre Cli¬ 
nique médicale de l’Hôtel-Dieu, avec le désir, 
filial, de continuer l'œuvre de mon Maître, 
de maintenir la cohésion de son École et de 
conserver, aussi haut que possible, à la Clinique 
de Gilbert, le prestige, qu’il luiavait d donné. 

Avant Gilbert, la Clinique médicale de 
l’Hôtel-Dieu avait été occupée, déjà, par 
d’autres Maîtres prestigieux. Son prédécesseur 
immédiat était Dieulafo}q à l’éloquence entraî¬ 
nante, qui, par ses magnifiques dons d’exté¬ 
riorisation, avait attiré, en cet amphithéâtre, 
tant d’admirateurs. Avant lui, Germain Sée, 
Béhier, Grisolle, Trousseau, Récamier avaient 
donné à la Chaire un grand éclat. 

Mais c’est Trousseau, dont le souvenir et 
l’image s’imposent, même après un siècle, 
dans l’histoire de la Clinique de l’Hôtel-Dieu, 
à tel point que, pour tous, elle est restée celle 
de Trousseau, de Dieulafoy et de Gilbert... 

Ces souvenirs étaient bien faits pour m’in¬ 
timider lorsque^ le 12 novembre 1927, j’ai fait, 
ici, mon premier cours en rappelant la gloire 
de l’Hôtel-Dieu et celle de mes prédécesseurs. 

Je vois aujourd’hui, me faisant cortège, des 
amis bien chers qui, déjà, avaient assisté à ma 
première leçon dans cet amphithéâtre. Cer¬ 
tains même avaient assisté à ma première 
leçon du cours de Thérapeutique, faite en 
1919, au lendemain de la guerre, en uniforme 
(car je n’étais pas encore démobilisé). 

Bien d’autres amis, très chers, Josué, Louis 
Fournier, Gardin, Terris, Jacqties Dumont, 
aussi, ont disparu, auxquels j’adresse ici un 
souvenir ému. 

J’exprime, en cette fin de carrière comme je 
l’avais fait à ses débuts, ma gratitude infinie 
à mes Maîtres successifs : à Charles Féré, si 
original expérimentateur ; à Comil et à Gübert, 
dont je viens de longuement parler dans cette 
leçon, et qui ont,^ si puissamment, marqué 
sur moi leur empreinte ; à Charles Bouchard, 
savant génial dont j’ai été, jadis, le prépara¬ 
teur ; à Netter, qui, pour tant d’entre nous, 
représentait l’idéal du médecin savant et bon, 
et qui est mort brusquement, dans cet Amphi¬ 
théâtre où nous, sommes, quelques instants 
après y avoir défendu, ses idées au milieu 


des acclamations' qui montaient vers lui... 
• N’ayant pu remplir ma tâche que grâce au 
zèle et au dévouement de mes collaborateurs, je 
veux, cordialement, les remercier aujourd’hui. 

Je remercie, d’abord, mon personnel de 
l’hôpital et du laboratoire, mes Garçons, mes 
Infirmières, mes Laborantines, mes Surveil¬ 
lantes, si dévoués à nos malades, si dévoués 
aussi (et depuis si longtemps !) au patron qui 
leur en garde une affectueuse gratitude : n’en 
est-il pas dont le dévouement, sans bornes, 
m’accompagne depuis Beaujon et, même, 
depuis Tenon ? 

Je remercie mes Internes et anciens Internes, 
devenus ensuite mes Chefs de clinique, qui, 
avec l’ardeur de la jeunesse, ont toujours pro¬ 
digué leurs soins compatissants aux malades 
et leur enseignement fraternel aux stagiaires. 
Telle est la belle tradition dé notre Internat : 
si l’on me sait peu fanatique des modes de 
sélection par nos Concours (qui donnent trop 
de place à la mémoire et au psittacisme, aux 
dépens de qualités plus originales et plus vigou¬ 
reuses), par contre on sait aussi combien 
j’admire l’école d’enseignement mutuel qu’est 
"l’Internat, où, les malades éduquent nuit et 
jour l’interne, où celui-ci éduque à son tour 
le Chef qu’il rajeunit, mais où, en échange, 
celui-ci le mûrit de toute son expérience accu¬ 
mulée : le tout en une affection réciproque, 
quasi filiale et paternelle. 

Je dois beaucoup aussi à mes Externes. Je 
les ai recrutés, chaque année, parmi mes sta¬ 
giaires, non pas à la faveur, mais au rang d’ex- 
temat, ne voulant pas choisir entre mes enfants. 
De ce système (que je suis seul à pratiquer) j’ai 
eu des résultats excellents : mes Externes ainsi 
sélectionnés ont été, dans le Service, parfaits 
de travail et d’entrain ; ils sont presque tous 
arrivés à l’Internat, et c’est parmi eux que j’ai 
recruté mes collaborateurs les plus laborieux : 
tant il est vrai que la suprême habileté, pour 
un Chef, est d’être juste... 

Je remercie aussi mes Stagiaires, particu¬ 
lièrement mes tout jeunes Stagiaires de pre¬ 
mière année, confiés, dès leurs débuts, aux 
Cliniques de la Faculté, et dont deux cents 
passent ici chaque année. On a dit, un peu 
partout (et surtout à l’Etranger, où la çlitdque 
est moins considérée qu’en France) qu’il est 
absurde d’envoyer, à l’hôpjtal des" élèves de 
première année alors qu’ils n’ont encorê à offrir- 
que leur enthousiasme et leur bonne volonté ; 
qu’il est non moins absurde de charger les 
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Professeurs de Clinique de les éduquer, alors 
((u’ils devraient surtout se consacrer à un 
enseignement supérieur. Je ne suis pas de cet 
avis, et en connaissance de cause. Mettre, dès le 
début, le jeune étudiant au contact du malade, 
c’est lui montrer, de suite, la grandeur et les 
misères de la profession qu’il veut embrasser ; 
c’est lui donner, d’emblée, des habitudes cli¬ 
niques dont il se souviendra toute sa vie : les 
malades que nous nous rappelons avec le plus 
d’intensité ne sont-ils pas les premiers qu’il 
nous a été donné d’observer et d’interroger ? 

Pour le Chef, j’estime qu’il apprend beau¬ 
coup, lui aussi, par l’éducation des jeunes. 
C’est _un de ses devoirs les plus attachants que 
de mettre les néophytes sur la bonne voie, en 
leur donnant des habitudes d’esprit et de 
cœur qu’ils garderont. 

Au surplus, l’élevage des nourrissons (celui 
des püpes dans les fourmilières et les ruches) 
n’est-il pas une fonction essentielle des Soeié- 
tés, dont dépend leur avenir ? Par surcroît, 
ce rôle de père nourricier m’a donné de vives 
satisfactions et je remercie mes jeunes élèves 
d’avoir entouré ma vieillesse de leur ardente 
affection... 

Mais une Clinique de la Faculté (celle surtout 
dés Trousseau, des Dieulafoy et des Gilbert) 
doit aussi servir aux étudiants et aux docteurs 
qui Veulent se perfectionner et se spécialiser. 

C’est ce qui a été fait, ici, grâce à la 
Policlinique gastro-entérologique, avec Caroli, 
Bouttier, Bibert, Friedel, Cour>', aux séances 
de radioscopie digestive de Bagarenne, de 
Dioclès, aux présentations de malades du mardi 
et aux cours du samedi. Un enseignement 
spécial de gastro-entérologie a été fait le soir à 
18 heures, destiné surtout aux internes et aux 
externes qui ne sont pas libres le matin, 
par Rachet, et par Caroli. 

Au laboratoire de la Clinique, avec l’aide 
d’Henri Bénard, une grande activité a régné 
dans les diverses branches, grâce à Bavergne 
pour la Bactériologie, à Mlle Tissier pour l’ana¬ 
tomie pathologique, à Deval pour la bio¬ 
chimie; les laboratoires de recherches confiés 
à Dognon pour la Biophysique, à Raoul May 
pour la Biologie cellulaire, à Cachera, à Gayet, 
à Merklen, à Simonnet .à R. et M. Coquoin 
pour la physiologie pathologique, ont donné 
essort à de très intéressants travaux, dont je 
veux, ici féliciter les auteurs. 

En septembre-octobre, nous avions (surtout 
pour les Etrangers), des cours de vacances 


de Gastro-Entéro-Hépatologie qui, toujours 
très suivis, ont continué la tradition créée, à 
la Clinique, par Gilbert et par Villaret. 

Pour les Praticiens de la ville, nous avons 
inauguré depuis douze ans, du jour de l’an à 
la Pentecôte, des Réunions du Dimanche où des 
questions d’actualité ont été exposées régu¬ 
lièrement par les Chefs de service de l’Hôtel- 
Dieu et par mes anciens élèves devenus 
médecins des hôpitaux. 

Enfin, pour nos Confrères des plus loin¬ 
taines Régions de France, qui, isolés au fond 
de leur province, regrettent leur manque 
de contact et d’informations médicales, nous 
avons (grâce à mon ancien interne Godlewski, 
qui en a eu l’initiative et en a assuré le succès) 
créé l’Assemblée Française de Médecine Géné¬ 
rale, qui, tous les detrx mois, depuis sept ans 
déjà, se réunit le dimanche matin à l’amphi¬ 
théâtre Trousseau pour la discussion de ques¬ 
tions d’actualité mises successivement à l’ordre 
du jour. A ces réunions des Assises, les méde¬ 
cins, même les plus humbles, les plus isolés, 
échangent leurs idées entre eux et avec les 
Maîtres de nos hôpitaux ; des membres émi¬ 
nents de la Faculté et de l’Académie de méde¬ 
cine ont la joie, qu’ils ne dissimulent pas, de 
retrouver leurs anciens élèves ; essaimés dans 
toutes les Régions de France ; et ceux-ci nous 
apportent souvent des trésors d’observation 
clinique et d’expérience. Be tout sur le pied 
de la plus franche égalité, en une liberté et 
une fraternité qui donnent à nos réunions 
un très grand charme, dans une émouvante 
ambiance d’affectueuse camaraderie. 

A l’ombre de cette chaire, comme à celle de 
la chaire de Thérapeutique, nous avons aussi 
continué, grâce au dévouement de Gerst, les 
V. E, M. de Bandouzy et Carron de la Carrière, 
avec Rathery, avec Harvier, jusqu’au moment 
où nous les avons confiés à Villaret, pour faire 
connaître aux médecins français et étrangers, 
les magnifiques ressources hydro-cHmatiqjies 
de la France. 

J’ai voulu retracer, avant mon départ, la 
vie ardente de la Clinique de l’Hôtel-Dieu, 
telle qu’eUe s’est déroulée ici depuis douze ans. 

Toutes ces organisations, je les remets, avec 
confiance, entre les mains de celui à qui jfi 
passe le flambeau, le professeur Noël Fiessin- 
ger. J’ai la grande joie de l’avoir ici pour suc¬ 
cesseur, après l’avoir eu jadis pour interne à 
l’hôpital Broussais : je n’en ai jamais eu de 
plus ardent ni de plus enthousiaste, et j’avais 
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alors, déjà, prévu son avenir. Il a atteint, main¬ 
tenant, la pleine Maîtrise, et celle-ci augmente 
encore chaque jour... 


C’est sur ce rappel de ce qui s’est fait pen¬ 
dant mon passage de douze ans à la Clinique 
de l’Hotel-Dieu que je terminerai ma vie 
professorale et hospitalière. 

J’ai eu la chance de la mener jusqu’au terme 
prévu et j’ai une vive gratitude à ceux qui 
m’ont permis de rester dans ma Chaire, sans 
raccourcissement de la limite d’âge. Mais il est 
bon que chaque génération [ait sa place': j’ai 
même, aussi, la chance, en m’en allant, de céder 
ma chaire de l’Hôtel-Dieu à Noël Fiessinger, 
ma robe rouge de professeur à Henri Bénard, 
ma toque d’agrégé à Bariéty et Cachera. 

J’ai eu la chance de vivre intensément à une 
époque prodigieuse, la plus pleine et la plus 
active qu’ait jamais connue aucune génération 
humaine. Nous avons assisté à d’extraordinai¬ 
res révolutions, celle de l’Épopée pastorienne, 
celle de l’Épopée physico-chimico-biologique ; 
nous avons aussi inauguré l’auto, l’avion, le 
cinéma, le téléphone, la T. S. F. 

Toutes ces transformation vécues par notre 
génération, et auxquelles ont tant contribué 
les médecins, dnt été si prodigieuses qu’elles 
pourraient donner à l’animalcule que nous 
sommes, tout perdu qu’il soit dans l’immense 
Espace, un grand orgueil du génie de l’homme. 

Hélas ! nous avons aussi éprouvé sa misère... 

Nous avons vécu la plus atroce des guerres et, 
nous autres médecins, nous avons encore le 
cauchemar de ses horreurs, qui, par la folie 
des hommes, risquent de recommencer... 

Nous avons aussi, nous autres médecins, 
assisté, parfois impuissants, bien des détresses 
humaines, injustes et cruelles, qu’une Société 
mieux faite pourrait éviter... 

N’est-ce pas le destin admirable du Médecin 
de«faire effort, chaque jour, pour la grandeur 
de l’homme et contre sa misère ? 

Puis, après une journée de dur, mais utile 
labeur, vient le soir, calme et serein, dans 
l’apaisement du devoir accompli, üluminé par 
la douce affection et la persévérante continuité 
d’une grande Famille et de Disciples dévoués... 

Da nuit tombe... Mais qu’importe ! si l’on a 
rempli sa tâche et fait tout ce que l’on 
pouvait... ' 
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COMPARAISON DE L’ACTION 
SPASMOLYTIQUE 

DE L’ATROPINE, 

DE LA PAPAVÉRINE 
ET D’UN ESTER D’AMINO-ALCOOL 
SYNTHÉTIQUE ; 

«-PHÉNYL-VALÉRATE DU DIÉTHYL-AMINO- 
ÉTHANOL (i) 

B.-N. HALPERN 

III. Action sur la pupille. — On sait que 
l’instUlation de sulfate d’atropine dans le 
sac palpébral du chat produit xme très forte 
mydriase à la concentration i p. 100 000. 
Nous avons comparé au pouvoir mydriatique 
de l’atropine celui de l’ester synthétique. Nos 
résultats sont consignés dans le tableau n“ 3. 

Ces données nous permettent de conclure 
que l’action mydriatique de l’a-phényl-valé- 
rate du diéthyl-amino-éthanol est au moins 
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Comparaison d’action de o mg. 5/kg. de sulfate d’atro¬ 
pine et 20 mg./kg. de chlorhydrate d’a-phényl-valérate 
du diéthyi-amino-éthanol sur la sécrétion salivaire. 

5 000 fois moins marquée que celle de l’atro- 
pine. 

IV. Action sur la sécrétion salivaire. 
— Des pharmacologistes et les cünicieiis con¬ 
naissent le pouvoir inhibiteur puissant de 
l’atropine sur la sécrétion salivaire. 

Utilisant la technique de V. Issekutz, nous 
avons recherché l’efiet que produit sur la sé¬ 
crétion l’a-phényl-valérate du diéthyl-amino- 

(i) Voy. Paris médical, n® 52, 1938. 
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TABLEAU III 


Pouvoir mydriatique oomparé de l’atropine et de l'a-phényl-valérate du diéthyl-âmino-éthanol. 


NOM DU CORPS 

CONCBNTRATION 
de la 
solution. 

EFFET 

mydriatique. 

DURÉE 
de la 

, mydriase. 

remarques 

Atropine (sulfate). 

a-phényl-valérate du diéthyl - 
amlno-éthanol.. 

a-phéayl-valérate du diéthyl - 
amluo-éthatlol. 

1/100 000 

l/ioo 

5/100 

+ -t -h H- 

-h 

+ + 

Plusieurs heures. 

I heure environ. - 

h i 

(Légère anesthésie 
. locale. 

1 1 


éthanol, comparativement à l’atropine, l/e 
graphique n° 7 donne les résultats d’une de 
nos expériences. 

On peut , en déduire que d'atropine 

agit bien plus fortement sur la sécrétion sali¬ 
vaire que 20 milligrammes d'ester d’amino-, 
alcool synthétique. 

V. Discussion des résultats. — Nous 
avons rapporté ici les caractères pharmacolo¬ 
giques essentiels d’un ester d’amino-alcool/ 
l’a-phényl-valérate du diéthyl-amino-éthanol, 
composé synthétique doué de propriétés 
spasmolytiques. Pour faire-ressortir ses carac¬ 
téristiques, nous l’avons comparé avec deux 
principaux antispasmodiques naturels : l’atro¬ 
pine et la papavérine. Nous venons de voir 
— et c’est ce que nous avons cherché à souli¬ 
gner dans notre exposé —quel’a-phényl-valé- 
rate du diéthyl-amino-éthanol jouit à la fois 
des propriétés parasjonpathicolytiqueS de 
l’atropine et de l’action inhibitrice sur la fibre 
musculaire Hsse de la papavérine. 


Il convient d’insister encore sur un autre 
fait : l’activité de l’a-phényl-valérate du dié¬ 
thyl-amino-éthanol sur les divers éléments du 
système nerveux parasympathique est très 
inégale. Ceci ressort avec toute évidence des 
chiffres rapportés dans le tableau n® 4. 

I/’a-phényl-valérate du diéthyl-amino-étha- 
nol constitue donc un exemple de cette action 
dissociée sur les divers éléments du parasym¬ 
pathique, que R. Hazard (7) a signalée à propos 
de différents dérivés du tropauol. Nous parta¬ 
geons avec cet auteur l’opinion qu’il existe, à 
côté des « paralysants généraux » (type atro¬ 
pine) de tous les éléments parasympathiques, 
des composés à action parasympathique disso¬ 
ciée et élective. 

Alors que l’action spasmol3ri;ique musculo- 
trope de l’atropine et de ses dérivés est insigni¬ 
fiante, celle de certains spasmolytiques syn¬ 
thétiques du type de phényl-valérate du dié¬ 
thyl-amino-éthanol devient importante. 


TABLEAU IV 


■NOM DU PRODUIT 

supprimant 
le spasme 
de l'intestm 

provoqué par 
facétyfcholine. 

supprimant 
le spasme 
de la Vessie 
isolée provoqué 
par la 
pilocatpine. 

supprimant 
la sécrétion 
salivaire 
provoquée 
par la 
pilocarpine. 

annulant 
l'efiet de 
l’acétylcholine 
sur le 
cœur isolé 
de grenouille. 

mydriatique 
sur la 
püpiUe 
du 
chat. 

Sulfate d'atropine. 

o”*’03 

r 

o“ 8,5 

t/io’ 

l/iûo 000 

Chlorhydrated'a-phényl- 
valérate du diéthyl- 
amino-éthanol. ...... 


5 

> 20 

2/10' 

5/100 

Rapport d'activité entré 
l'atropine et l'a-phé¬ 
nyl-valérate du dié¬ 
thyl-amino-éthanol. .. 

I :z 

I : 5 

<1:40 

I :2üo 

1 - 
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1 ,’action spasmolytique du composé synthé¬ 
tique s’exerce in vivo lorsqu’il est administré 
à l’animal entier, comme nous avons pu le véri¬ 
fier par l’enregistrement des organes in situ 
et la méthode radiologique. Son action est, 
dans ces conditions, de moindre durée que 
celle des alcaloïdes. Cette constatation indique 
que la destruction du composé synthétique 



Tracé n» 


Intestin isolé du lapin. 

En addition de o mg. 02 de bromure d'acétylcholine; 

En A, addition de 100 mg. d'a-phényl-valérate de soude ; 

En B, addition de 100 mg. de diéthyl-amino-éthanol, et en <1 Prop. » addition de 0 mg. r d’a-phcnyl-valérate du 
diéthyl-amino-éthanol. 


d’ailleurs que l’addition de 100 milligrammes de 
diéthyl-amino-éthanol. Mais il suffit d’ajouter, 
comme le montre très exphcitement le gra¬ 
phique, o“er^i de l’ester, c’est-à-dire un mil¬ 
lième de la dose inefficace de ses constituants; 
pour obtenir un relâchement complet et immé^ 
diat. Il se passe avec cette série de corps ce que 
l’on observe avec l’atropine. Buchheim (i) a, en 


par l’organisme semble plus aisée et qu’il 
n’existe pas d’accumulation. 

A quoi est due l’action spasmolytique des 
esters d’amino-alcool ? Pour répondre à cette 
question, nous avons étudié l’action antispas¬ 
modique de ses deux composants : de l’acide 
phényl-propylacétique et du diéthyl-amino- 
éthanol. 

Be tracé n° 8 montre que, lorsqu’on produit 
un spasme de l’organe par l’açétylcholine, 
l’addition ultérieure de 100 • milligrammes 
d’a-phényl-valérate de soude ne produit pas 
le moindre relâchement du spasine, pas plus 


effet, montré, et le fait est aujourd’hui clas¬ 
sique, que ni l’acide tropique (sel sodique), ni 
l’atropine (chlorhydrate) n’ont les propriétés 
de l’ester : l’atropine. C’est donc dans les deux 
cas la fonction ester d’amino-alcool qui est le 
support des propriétés pharmacodynamiques. 

Existe-t-il ime relation entre l’activité spas¬ 
molytique d’une substance et son pouvoir 
d’abaisser la tension superficielle ? C’est l’hy¬ 
pothèse qui a été émise par V. Issekutz, Lein- 
zinger et V. Issekutz Jr (ii) lors de leurs re¬ 
cherches sur les succédanés synthétiques de la 
papavérine. 
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Nous avons étudié, au cours de nos 
recherches sur le mécanisme de l’action spas- 
molytique de l’a-phényl-valérate du diéthyl- 
amino-éthanol, son pouvoir tensio-négatif en 
comparaison avec celui de la papavérine, de 
l’atropine, de l’a-phényl-valérate de sodium. 
Ces recherches, effectuées par la méthode sta- 
lagmométrique au moyen de l’appareil de 
Traube, nous ont donné les résultats rapportés 
dans le tableau ci-dessous. 


Que conclure de ces résultats ? Il est évi¬ 
dent que l’a-phényl-valérate du diéthyl-amino- 
éthanol exerce un pouvoir tensio-négatif aussi 
marqué que celui de la papavérine. Mais com¬ 
ment expliquer alors le fait que l’a-phényl-valé¬ 
rate de soude, aussi tensio-négatif que l’ester, 
est cependant dépourvu de toute propriété 
spasmolytique? Comment expliquer encore 
l’action spasmolytique de l’atropine qui 
n’exerce aucun effet sur la tension superfi¬ 
cielle ? 

Il semble bien que les divers spasmolytiques 
n’agissent pas par le même mécanisme. Si l’ac¬ 
tion de certains d’entre eux s’apparente aux 
effets narcotiques pour lesquels interviennent 
les lois de Traube sur la tension superficielle, 
il faut admettre qu’il existe d’autres substances 
qui agissent par un mécanisme tout différent. 

Conclusions. — Nous trouvons dans !’«- 
phényl-valérate du diéthyl-amino-éthanol, es¬ 
ter d’amino-alcool-synthétique, un corps dont 
la toxicité est bien inférieure à celle des anti¬ 
spasmodiques naturels tels que l’atropine et 
la papavérine. 


Du point de vue pharmacologique, le spas- 
moljdique synthétique présente cette particu¬ 
larité de jouir à la fois des propriétés neuro¬ 
tropes de l’atropine et des propriétés musculo- 
tropes de la papavérine. 

D’action de l’ester synthétique sur les ter¬ 
minaisons. nerveuses du système parasympa¬ 
thique est dissociée et élective : à peine 2-3 fois 
moins efficace que l’atropine sur le spasme 
acétylcholinique de l’intestin, ü est au moins 


200 fois moins actif sur le cœur et presque 
5 000 fois moins mydriatiqüe que l’alcaloïde de 
la belladone. D’action sur la sécrétion salivaire 
de l’ester synthétique est également insigni¬ 
fiante par rapport à celle de l’atropine. 

De démembrement de la molécule nous a per¬ 
mis de conclure que la fonction ester d’amino- 
alcool représente le substratum des propriétés 
spasmolytiques. 
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'PABLEAU V 


SUBSTANCE 

CONCENTRATION 
p. 100. 

TENSION 
superficielle 
en cm./dyn. 

REMARQUE 

Eau distillée. 

,) 

72,6 

Température 21». 

a-phényl-valérate de soude. 

I 

65,6 

» 

Chlorhydrate de papavérine. 

0.97 

69,7 

'> 

Sulfate d'atropine... 

I 

75A 

• 

Chlorhydrate d'a-phényl-valérate du 
diéthyl-amino-éthanol. 

I .. 

64 

' * 

Chlorhydrate d'a-phényl-valérate du 
diéthyl-amino-éthanol. 


59 

’> 
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ACTUALITÉS MÉDICALES 


Agranulocytose mortelle 
après administration de sulfanilamide. 


Malgré le large emploi fait actuellement des déri¬ 
vés sulfamidés, les accidents restent exceptionnels. 
Ils ne sauraient cependant être niés. C’e.st ainsi que 
H.-A. ShECKEï et A.-E PhicE {The Journ. of the 
Americ.Med.Assoc., 4 m rs 1939) ont retrouvé dans 
là littérature 9 cas d’agranulocytOse mortelle et 
en rapportent un dixi n e. Dans tous ces cas, la dose 
de sulfanilamide atteignait 35 .à 63 grammes, avec 
ime dose moyenne de 50 grammes ; le temps pendant 
lequel le médicament avait été administré atteignait 
de quinze à trente jours, avec un temps moyen de 
vingt-sept jours. Il s’agissait donc toujours d’tme 
thérapeutique prolongée, et les auteurs conseillent, 
en cas d’échec ou de résultat douteux, de ne jamais 
dépasser quatre à sept jours de traitement. E’étude 
anatomique montrait une granulopénie toxique 
typique avec arrêt de la matmration des cellules 
jeunes de la série myéloïde ; en outre l’ictère, l’hémo¬ 
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sidérose spléno-hépatique et médullaire font supposer 
l'existence d’une anémie hémolytique d’origine éga¬ 
lement toxique ; les auteurs ne pensent pas que l’idio¬ 
syncrasie puisse être retenue. D'ailleurs,dans tous les 
Cas existaient des symptômes toxiques prémoni¬ 
toires ; éruptions cutanées, ictère, hyperthermie, 
chute graduelle du chiffre des globules rouges et de 
l’hémoglobine, élévation ou chute rapide du chiffre 
des globules blancs, qui auraient dû faire cesser la 
médication. Peut-être une étude hématologique suivie 
aurait-elle pu faire éviter les accidents ; cependant 
les auteurs font remarquer ce fait bien troublant que 
dans 6 cas, dont le leur, l’examen hématologique 
s’était montré absolument normal au moment de la 
cessation du médicament, les accidents n’étant appa¬ 
rus qu’un à quatre jours après. C’est dire la prudence 
avec laquelle il faut administrer ces produits cepen¬ 
dant irremplaçables ; une surveillance immédiate 
très stricte est indispensable, avec arrêt de la médi¬ 
cation au moindre symptôme toxique ; il faudra évi¬ 
ter, ro.ême en l'absence apparente de tels symptômes, 
les doses trop élevées et surtout trop prolongées. Les 
auteurs préconisent même de soigner seulement les 
malades en maison de santé et demandent- que la 
législation interdise l’emploi de ces composés en dehors 
d’une prescription médicale. 

JEAN LBREBOHEEEX. 

Le traitement de la méningite pneumo- 
coccique par la sulfanilamide. 

L'étude que publient A.-E. Price et G.-B. MyERS 
{The Journ. of the Americ. Med. Assoc., 18 mars 1939) 
porte sur 115 cas de pneumonie à pneumocoques 
traités par des doses uniformes de sulfanilamide, et 
qui alternent avec 40 cas traités par le sérum et 
94 cas témoins. Les résultats sont analysés aux points, 
dé vue du type du pneumocoque, de l’âge moyen des 
malades, de la durée de la pnemnonie avant le trai- 
teuieut, de la durée de la convalescence, de l'hémo¬ 
culture, dè la formule sanguine initiale, de la durée 
après le début du traitement, des maladies associées 
et des complications. La mortalité a été de 15,7 p. 
100 pour le groupe traité par les suUamldés et de 
30,8 p. 100 pour les témoins. La mortalité, poür 
57 malades des types I, II, V, VII et VIII traités par 
les sulfamidés, a été de 10,5 p. 100, tandis qu’elle était 
de 27,5 p. 100 pouf 40 malades traités par le 
séruin. Sur 21 malades -avec bactériémie pneumo- 
Goccique traités par les sulfamidés, 7 moururent ; 
sur 12 traités par le sérum, 6 moururent ; sur 15 té¬ 
moins, 13 moururent. La manifestation toxique la 
plus importante a été l'anémie. Chez 5,2 p. loo des 
malades traités par la sulfanilamide, une anémie 
hémolytique sévère et, dans 18,2 p. lo'o des cas, Une 
anémie modérée se développèrent. 

Jean lbrbboüeeet. 


Le Gérant: D' AndeE E.OUX-DESSARPS. 


3605-38. —■ Imprimé en France, à l’Imprimerie Crétê. Coebeii,. 
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LES FONCTIONS RÉNALES 
DANS L’ANÉMIE 
EXPÉRIMENTALE du LAPIN 

Robert JUNET et François SCICLOUNOFF 

{Travail de la Clinique médicale de rUniversité de Genève. 

Selon les données de la physiologie expéri¬ 
mentale, le rein est l’un des organes dont le 
fonctiormement exige la plus forte consom¬ 
mation d’oxygène; deux fois et demie plus que 
le myocarde, d’après Barcroft et Brodie. Opé¬ 
rant sur des reins perfusés, par une solution de 
Ringer, Cullis obtient une diurèse huit fois plus 
abondante lorsque cette solution est saturée 
d’oxygène. D’après ces données expérimen¬ 
tales, on doit admettre que toute afEection 
s’accompagnant d’anoxémie doit retentir pro¬ 
fondément snr le fonctionnement du rein 
puisque ce dernier se trouve alors partielle¬ 
ment privé d’un élément qu’il consomme en si 
grande quantité. 

Sur la base de cette hypothèse de travail, 
quelques cliniciens se sont attaqués à l’étude 
des fonctions rénales chez les anémiques. Des 
recherches ont eu pour objet tantôt des cas 
d’anémie de Biermer, avec son syndrome hu¬ 
moral si particulier, tantôt des cas d’anémies 
secondaires d’origines diverses. Parmi les 
principaux travaux cliniques consacrés à ce 
sujet, nous pouvons citer en suivant l’ordre 
chronologique ceux de Koran3d et Kovacs 
(i8g8), de Kahn et Barsky (1919), d’Essen et 


Forges (1922), de Meulengracht, Iversen et 
Nakazawa (1928), de Cionini (1932). 

N» 30. — 29 Juillet Içsg. 


Tout récemment, Fouts et Helmer ont étu¬ 
dié le comportement de la fonction uréo- 
sécrétoire chez les biermériens au moyen de 
l’épreuve de Van Slyke. 

Dans un rapport au IJe Congrès de l’insuf¬ 
fisance rénale à Êvian (1938), M. Roch, E. Mar¬ 
tin et l’un de nous avons exposé les résultats 
de recherches cliniques basées sur les princi¬ 
pales épreuves fonctionnelles utilisées à l’heure 
actuelle. Des auteurs avaient commenté quel¬ 
ques faits expérimentaux destinés à compléter 
les données de l’observation clinique. 

Dans ce travail, nous nous proposons 
d’exposer les réstdtats d’expériences plus 
complètes effectuées sur l'animal. 

Techniques des expériences. 

Opérant chez le lapin, nous avons provoqué 
chez cet animal un état d’anémie intense en 
le soumettant à des saignées quotidiennes. 
D’avantage de cette méthode réside principa¬ 
lement dans le fait qu’elle permet, à condition 
de suivre régulièrement le taux des globules 
et celui de l’hémoglobine, d’obtenir facilement 
le degré d’anémie désiré avec le minimum d’al¬ 
térations organiques. En effet, si, comme l’in¬ 
diquent Binet et Strumza dans leur travail 
sur l'anémie expérimentale du chien, on a soin 
de ne pas prélever en une fois plus de i à 
1,5 p. 100 du poids du corps, on est en droit 
et d’attribuer au seul appauvrissement sanguin 
les modifications observées ». Voifci quelques 
chiffres qui indiquent le taux d’anémie obtenu 
dans quelques cas. 


Des quelques exemples de ce tableau mon¬ 
trent qu’on obtient facilement une réduction 
N» 30-1 ♦ 


Tabieau I. 



TAUX DE 

DÉPART 

ANÉMIE MAXIMA 

A DA ^IN DÉ DA PÉRIODE 

d’observation 


Globules 

Hémoglobine 

Globides 

Hémoglobine 

Globules 

Hémoglobine 


rouges. 

p. 100. 

rouges. 

p. 100. 

rouges. 

p. lOO. 

? P. 

3 760 000 

64 

2 040 000 

31 

4 863.000 

65 

s A. 

5 800 000 

ît - 

^ U°o Z 

36 

4 830 000 

83 

<î B. 

5 800 000 

44 


85 

9 B. 

5 300 000 

64 

I 945 000 

30 

3 702 000 

60 

j (h'iiémoglobme est dosée au 

moyen de l'bémoglobiuomètre de Sahli.) 
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de 50 p. 100 du taux des globules et de l’hémo¬ 
globine. 

Iva méthode des saignées répétées présente 
aussi quelques inconvénients. La régénération 
du sang étant rapide, l’état anémique ne se 
maintient à un taux très bas que pour une pé¬ 
riode assez brève de cinq à six jours, de sorte 
que, chez quelques-uns de nos animaux, nous 
avons dû refaire une ou deux saignées pour 
pouvoir maintenir l’anémie suffisamment long¬ 
temps au taux nécessaire à nos observations. 

Il faut tenir compte aussi des troubles hu¬ 
moraux dus à la soustraction de sang total que 
constitue la saignée elle-même. En plus des 
globules, cette dernière enlève à l’organisme des 
quantités appiréciables d’eau, d’albumine et de 
substances dissoutes. Cela .constitue une cause 
d’erreur qui ne doit pas être surestimée car, 
d’après nos constatations, la plupart des modi¬ 
fications humorales observées sont stables et 
persistent bien au delà de la période des sai¬ 
gnées, aussi longtemps que l’anémie n’est pas 
corrigée. De même, en clinique, on voit dans 
une forte proportion des cas persister assez 
longtemps des anémies secondaires consécu¬ 
tives à des hémorragies internes qui équivalent 
à des soustractions répétées de sang total. 

Dans une étude des fonctions rénales basée 
sur des examens répétés, à des moments diffé¬ 
rents, il est indispensable que le régime soit 
aussi constant que possible dans sa teneur en 
eau et en chlorures. Nous avons pensé bien faire 
en donnant des aliments secs tels que son, flo¬ 
cons d’avoine, foin, une certaine variété étant 
nécessaire si l’on ne veut pas lasser l’appétit 
de l’animal. Ce régime sec est corrigé par une 
ration quotidienne de 200 centimètres cubes 
d’eau que le lapin a généralement bue dans sa 
totalité. Lorsque tel n’était pas le cas, nous 
avons soigneusement noté la valeur du résidu. 
Avec ce régime, la diurèse est assez régulière 
dans des conditions normales ; tout au plus 
observe-t-on de temps à autre un seul jour, 
jamais plus, sans diurèse. 

Au comrs d’autres recherches pratiquées chez 
le même animal, nous avons pu nous rendre 
compte qu’un régime de légumes frais, sans 
adjonction d’eau de boisson, donne ime diu¬ 
rèse de 200 à 300 centimètres cubes par jour, 
donc trois à quatre fois plus abondante que 
celle que nous obtenons avec notre régime 
constant. Cette grande différence s’explique 
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par la voracité du lapin à l’égard des légumes 
frais et par la forte teneur de ceux-ci en eau et 
en sels minéraux diurétiques (potassium). 
Nous avons renoncé à ce régime plus naturel 
que le nôtre en raison des difficultés que nous 
aurions eues pour apprécier les ingesta et, lors 
des épreuves de concentration, pour établir 
un régime sec de même valeur calorique. 

La récolte quotidienne des urines se réalise 
facilement dans les cages à triple fond mobile 
(|ue nous avons fait construire spécialement 
dans ce but. L’animal repose sur un treillis 
métallique à mailles larges qui laisse passer 
les excréments. Les crottes sont arrêtées par 
une plaque métallique placée au-dessous et 
percée de nombreux petits trous destinés au 
passage des urines. Un troisième fond consti¬ 
tuant un entonnoir permet de recueillir les 
urines , dans un bocal de verre à col étroit des¬ 
tiné à limiter le plus possible l’évaporation. 

Ce dispositif nous permettant d’obtenir la 
totalité des urines, nous avons déterminé, 
chaque jour, la diurèse des vingt-quatre 
heures, le poids spécifique, la teneur en urée et 
en chlorures. Le sang a été régulièrement exa¬ 
miné au cours des expériences. Ces examens 
ont concerné spécialement les globules rouges, 
l’hémoglobine, les chlorures, l’urée et les pro¬ 
tides totaux dosés par la réfractométrie. 

Diverses épreuves fonctionnelles rénales 
adaptées à l’animal ont été pratiquées : sur¬ 
charge en eau ou en NaCl par injection intra- 
gastrique, épreuve de concentration par sup¬ 
pression des liquides pendant trois jours. 

Le tableau II montre que, dans les conditions 
de régime susmentionnées, les lapins ont une 
diurèse moyenne de 86 centimètres cubes, 
taux qui s’abaisse à 68 pendant les jours de 
régime sec, ce qui représente une diminution 
de 21 p. 100. Cette différence s’accentue encore 
(23 p. 100) si l’on fait abstraction de P, qui 
s’est comporté tout autrement que les autres 
lapins. Dans la période des saignées quoti¬ 
diennes, la diurèse moyeime est de 71 centi¬ 
mètres cubes, ce qui, par rapport à l’état nor¬ 
mal, correspond à une diminution de 17 p. 100. 
Pendant la période d’anémie, ladiurèse moyenne 
est de 77 centimètres cubes, soit de 10 p. 100 
inférieure à celle des animaux normaux. 

En faisant abstraction de P, qui là encore 
s’est comporté très différemment des autres 
animaux et a fait, à ce moment, une forte dim 
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Tableau II. 

Effets de l’anémie expérimentale sur la diurèse. 

Ce tableau résume nos constatations. Chaque chiffre représente la moyenne de trois jours. 



rèse chlorée, notre moyenne tombe à 63 centi¬ 
mètres cubes, inférieure de 30 p. 100 à la nor¬ 
male. Avec le régime sec, la diurèse des ani- 
■ maux anémiés est très faible puisque, avec ses 
31 centimètres cubes, elle ne représente plus 
que 36 p. 100 de la diurèse normale et 
45 p. 100 de celle du lapin normal soumis à 
notre régime sec. 

En résumé, le taux de la diurèse aqueuse su¬ 
bit une forte diminution sous l’influence de 
l’anémie, diminution qui s’accentue énormé¬ 
ment sous l’effet du régime sec. On peut se 
demander si l’anémie ne diminue pas dans une 
large mesure la filtration glomérulaire, la 
fonction du glomérule se trouvant ralentie 
proportionnellement au taux de l’anémie. Ce¬ 
pendant, avant d’admettre cette explication 
dont la simplicité constitue le principal mérite, 
il ne faut pas perdre de vue les nombreux fac¬ 
teurs qui entrent en jeu dans le métabolisme 
de l’eau, en particulier le fonctionnement hé¬ 
patique, dont l’influence sur la diurèse a fait 
l’objet d’un rapport fort intéressant de N. P'ies- 
singer, Gajdos et Panayotopoulos au II® Con¬ 
grès de l’insufiisance rénale. Ee rôle du foie, 
le degré d’hydratation des tissus, en un mot 
l’influence du « prérein » doivent être envisa¬ 
gés dans ces modifications de la diurèse aqueuse 
en même temps que le trouble fonctionnel 
rénal. 


Comportement de la densité des urines. 
— Il n’est pas possible de soumettre le lapin à 
une épreuve de dilution et de concentration 
telle qn’on la pratique en clinique humaine. 
En effet, les prélèvements répétés à heure fixe, 
nécessités par l’épreuve de l’eau, sont irréali¬ 
sables étant données les difficultés rencontrées 
lorsqu’on essaye de pratiquer le cathétérisme 
vésical chez ce petit animal. Nous avons 
essayé de tourner la difficulté en pratiquant 
une surcharge aqueuse par tubage gastrique. 
Cependant, même après une surcharge gas¬ 
trique de 200 centimètres cubes d’eau, nous 
ne sommes pas arrivés à obtenir une diurèse 
précoce, la première miction n’apparaissant 
que beaucoup plus tard, souvent quinze a vingt- 
quatre heures après l’administration, ce qui 
rend impossible la détermination de la dilu¬ 
tion maxima. 

Ee pouvoir de concentration est beaucoup 
plus aisé à déterminer ; il suflht de laisser l’ani¬ 
mal trois jours sans eau de boisson. Ea con¬ 
centration maxima est obtenue le ' troisième 
jour ou le jour suivant. 

Ee tableau suivant résume nos constatations 
concernant la densité urinaire, ces chiffrés sont 
obtenus dans les mêmes conditions que ceux 
du tableau précédent. 

E’examen de ce tableau révèle que, noriiiale- 
ment déjà, il existe des différences considé- 
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râbles entre les densités urinaires de lapins 
placés dans les mêmes conditions. En effet, les 
valeurs constatées se trouvent échelonnées 
entre les chiffres extrêmes de 1015 à 1040, la 
majorité étant comprise entre 1020 et 1030. 
Sous l’effet de la privation de liquide, la den¬ 
sité urinaire s’élève à des valeurs échelonnées 
entre 1035 et 1050. Si nous examinons la 
moyenne des chiffres observés chez l’ensemble 
des lapins, nous obtenons 1024 à l'état nor¬ 
mal et 1041 au cours de l’épreuve déconcen¬ 
tration. Durant la période des saignées quo» 
tidiennes et pendant l’état anémique, nous re¬ 
levons des valeurs respectives de 1025 et 
1026 qui ne s’écartent pratiquement pas du 
normal. Dors de l’épreuve de concentration, 
nous obtenons chez l’animal anémique une 
valeiu: moyenne de 1046, soit 5 unités de plus 
que chez le pormal lors de la même épreuve. 
Cette concentration très élevée atteint chez 
deux animaux les valeurs de 1056 et 1058, 
elle est essentiellement en rapport avec les 
fortes réductions de volume nycthéméral sur¬ 
venant en période d’anémie sous l’influence du 
régime sec. En ce qui concerne le fonctionne¬ 
ment rénal, ceci permet de conclure que, chez 
le lapin, l’anémie par saignée, même au taux 
de 50 p. 100, semble ne gêner en rien le pouvoir 
de concentration du rein. 

Comportement de l’urée et des pro¬ 
tides. — A l’état normal, le taux de l’urée 
sanguine varie beaucoup chez le lapin d’im 
animal à l’autre. Ainsi, chez 6 lapins. 


Pasteur Vallery-Radot et ses collaborateurs 
obtiennent, par la méthode à l’hypobromite, 
des valems échelonnées entre 02^,387 et 
18^,212 p. 1000. La même méthode nous 
donne des valeurs comprises entre 0^1,26 et 
o8r,6o p. I 000. Chez un autre groupe d’ani¬ 
maux, la méthode à l'uréase nous fournit des 
valeurs comprises entre 08^,27 et 08^,36 p. i 000 
avec le régime utilisé pour nos expériences, 
entre o8’^,o6 et 08^13 p. i 000 avec im régime 
de légumes frais. Etant donnée cette diversité, 
on en est réduit à considérer comme physiolo¬ 
gique pour chaque animal le taux obtenu avant 
le début des saignées. Au cours des saignées, le 
comportement de l’azotémie varie passable¬ 
ment d’un animal à l’autre, le plus souvent 
elle s’abaisse au cours des premières saignées 
pour se relever ensuite à son taux de départ, 
qu’elle peut même dépasser légèrement. Chez 
un seul lapin, elle s’est élevée d’une manière, 
plus considérable, passant de o8'^,6o à I8’^,05 
p. I 000 à la suite de prélèvements im peu trop 
abondants : 40 centimètres cubes, quatre jours 
de ■ suite, ce qui représente chaque fois 
1,3 p. 100 du poids du corps.Les jours suivants, 
après réduction des prélèvements à 25 centi¬ 
mètres cubes par jour, noixs voyons l’azotémie 
s’abaisser à o8r,78 puis à os^’.qo, taux auquel 
elle s’est maintenue par la suite. Pasteur Val¬ 
lery-Radot, G. Mauric, A'. Hugo et 

MH® P. Gauthier-Villars ont observé, après un 
certain nombre de saignées, une élévation con¬ 
sidérable de l’azotémie smrtout chez les ani- 
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maux qui devaieut succomber à la suite de 
saignées répétées probablement beaucoup plus 
massives que celles cj^ue nous avons pratiquées. 
Chez le chien, Binet et Strumza observent, 
dans l’anémie par saignée, une azotémie pro¬ 
portionnelle au degré de l’anémie. Nos lapins 
se sont comportés différemment ; une fois les 
saignées terminées, en pleine période d’anémie, 
les taux de l’azotémie redeviennent compa¬ 
rables aux taux de départ. 

B’étude de l’élimination uréique par les 
urines est plus intéressante à suivre. La con¬ 
centration variant beaucoup avec les fluctua¬ 
tions de la diurèse, il faut tenir compte avant 
tout de la quantité totale éliminée en vingt- 
quatre heures. Dans les conditions normales, 
pour des lapins de poids moyen, cette élimina¬ 
tion quotidienne varie deier,28à 2SL34, avec 
une moyenne de Pendant la période 

de régime sec, l’éHmination d’urée augmente 
chez certains animaux, diminue chez les 
autres, mais dans de moindres proportions, si 


bien qu’en moyenne nous avons un chiffre de 
2^’^,26, donc légèrement plus élevé qu’à l’état 
normal. Pendant la période des saignées, l’éli¬ 
mination uréique quotidienne s’abaisse forte¬ 
ment chez tous les animaux à une valeur de 
isqqo, soit une diminution-de 27 p. 100, alors 
que la, diminution de la diurèse n’est que de 
17 p. 100. Pendant les saignées, l’animal éli¬ 
mine donc des mines moins abondantes et 
surtout moins^riches en mée que normalement. 


Au cours de la phase d’anémie à 50 p. 100, 
l’élimination uréique n’est que de i®'^,35 par 
nyctliémère, ce qui représente une diminution 
de 30 p. 100 par rapport à l’état normal. 
Comme la diminution de l’excrétion aqueuse 
n’est que de 10 p. 100 en période d’anémie, 
on doit admettre que le pouvoir de concentra¬ 
tion du rein pour l’urée est passablement affai¬ 
bli sous cette influence. 

Soumis au régime sec, les lapins anémiés 
n’éliminent plus que 08’^,66 d’urée par vingt- 
quatre heures en moyenne, ce qui représente 
une diminution de 66 p. 100 par rapport -à 
l’état normal, alors que, dans les mêmes condi¬ 
tions, la diurèse aqueuse s’abaisse de 64 p. 100. 
La concentration des urines en urée est donc 
à peu près la même que chez l’animal normal 
buvant à volonté. L’état de déshydratation 
a donc pour effet de contraindre le rein ané¬ 
mique à un effort de concentration qui ne 
dépasse cependant pas le travail habituel du 
rein chez l’animal sain normalement hydraté. 


Nous avons cherché à appliquerj à nos ani¬ 
maux une des épreuves cliniques destinées à 
préciser la valeur de la fonction uréo-sécré- 
toire. 

Tout le monde reconnaît la réelle valeur 
dans certains cas de la constante d’Ambard 
et du « clearing test » de Van Slyke, la seconde 
de ces méthodes présentant sur l’autre l’avan¬ 
tage de tenir compte du facteur diurèse 
aqueuse. 


Tableau IV. 
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Chez un petit animal comme le lapin, ces 
deux épreuves se révèlent impraticables étant 
donnée l’impossibilité d’efEectuer les prélè¬ 
vements urinaires au moment voulu, le cathé¬ 
térisme vésical étant trop difficile à pratiquer. 
Dans ces conditions, nous avons eu recours à 
la détermination du rapport hémato-urinaire 
telle qu’elle a été préconisée en clinique par 
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condition que les excrétions uréique et aqueuse 
soient au moins respectivement de 15 grammes 
et I 500 centimètres cubes. En clinique, chez 
les malades atteints d’affection rénale, on 
pratique volontiers le dosage quotidien de 
l’urée urinaire, et fréquemment celui de l’urée 
sanguine. Il est alors facile de déterminer, 
même rétrospectivement, ce rapport de Cottet 



Jules Cottet en 1933. Remarquable par sa sim¬ 
plicité, cette épreuve consiste à établir un 
rapport numérique entre le taux de l’urée san¬ 
guine exprimé en centigrammes et la quantité 
d’urée éliminée dans le même nycthémère, 
exprimée en grammes. Des valeurs normales 
chez l’homme sont comprises entre i et 2, à 


qui, étant donnée sa grande valeur pratique, 
mériterait un plus large emploi. Il nous a été 
facile de l’établir chez nos animaux en utilisant 
les chiffres recueillis lors de nos nombreux 
dosages. De tableau V mentionne les résul¬ 
tats ainsi obtenus. 

On constate que, chez les animaux ayant un 
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taux de globules et une hémoglobine sensible¬ 
ment normaux, avant les saignées .ou après 
guérison de l’anémie, le rapport hémato-uri¬ 
naire fournit des valeurs échelonnées entre 16 
et 74,3, tandis qu’en période d’anémie les 
chiffres obtenus se trouvent compris entre 18 
et 418, les chiffres particulièrement élevés cor¬ 
respondent à une diurèse aqueuse extrême¬ 
ment faible. Si nous ramenons ces valeurs à 
l’échelle humaine en tenant compte du fait 
que nos lapins ont un poids moyen d’environ 
2 500' grammes, nous obtenons des valeurs 


gnées ; il en résulte un déséquihbre humoral 
sur lequel nous reviendrons à propos du mé- 
taboHsme des chlorures. Il est intéressant de 
noter que, chez la plupart des animaux, l’or¬ 
ganisme parvient rapidement à rétablir son 
équilibre protidique malgré la continuation 
des saignées, en sorte que l’anémie consécutive 
aux saignées ne comporte pas de modifications 
du taux des protides totaux. 

Comportement du chlore du sang et des 
urines. — he taux du chlore sanguin est, à 
l’état physiologique, chez nos lapins, beaucoup 


TABIiUAU VI. 



respectives de 0,66 à 3,1 pour l’état normal, et plus stable que celui de l’urée, oscillant d’après 
de 0,75 à 17,4 pour l’état anémique. Ces chiffres nos dosages entre 26^,66 et 2s^,g8 par litre. Au 
montrent bien que la fonction uréo-sécrétoire cours des saignées, la chlorémie s’élève forte- 


est nettement moins active 
en période d'anémie. 

Les protides totaux du sé¬ 
rum ont été suivis régulière¬ 
ment au réfractomètre. hes 
valeurs normales sont com¬ 
prises entre 70 et 80 grammes 
par litre. Au début des sai¬ 
gnées, les deux à trois pre¬ 
miers jours, nous observons 
une hypoprotidémie qui at¬ 
teint des chiffres situés au- 
dessous de 60 chez deux de 
nos animaux. Les jours sui¬ 
vants, le taux des protides 
se relève au voisinage du 
taux de départ et se main¬ 
tient durant la période d’ané¬ 
mie (Voy. fig. i). Ces faits ne 
font que confirmer les cons¬ 
tatations de Pasteur VaUery- 
Radot et de ses collabora¬ 



teurs. Il semble bien que l’hypoprotidémie ment à des valeurs comprises entre 26 et 
puisse s’expUquer par le seul fait de la sous- 3*L65 par litre. Durant la période d’anémie, les 
traction d’albumine que représentent les sai- taux observés demeurent élevés, s’échelo'nnant 
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entre 2e"'_84 et 3®^,5i par litre. Avec la gué¬ 
rison, ces chiffres retombent graduellement à de 
' leur point de départ. (Voy. tableau VI quelques , le 
exemples illustrant ce comportement.) tri 

Iva figure i montre chez un de nos lapins le 
comportement de la chlorémie et des protides 
totaux. Tandis que le réfractomètre indique . 
une baisse des protides pendant les premiers j i 
jours avec relèvement progressif au cours dès gù 
saignées suivantes, la chlorémie s’élève penddnt 
les saignées et se maintient élevée (36^51 par 
litre, quinze jours après la dernière saignée) 70 
jusqu’à ce que les globules rouges et l’hémo¬ 
globine aient rejoint leur taux normal. Chez 
le chien, Binet et Strumza ont observé les 50 
mêmes modifications. 

Be régime sec entraîne aussi une notable 
élévation de la chlorémie, qui se marqüe da- 
vantage chez les animaux anémiés qüe chez ^ 
les animaux sains. ^ 5 § 

B’hyperchlorémie accompagnant l’anémie .g | 
par saignée est à souligner ; elle est propor- ^ ^ ^ 
tionnelle au degré de l’anémie, ne dépendant ^ 
ni du taux des protides, ni des saignées en elles- 
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Durant la période des saignées, l’élimination 
de chlore augmente dans de fortes proportions, 
le chiffre moyen' devenant 128 milligrammes, 
triple du chiffre normal. 

En période d’anémie, cette élimination 



D’élimination urinaire des chlorurés subit, 
sous l’influence des saignées et de l’anéinie, des 
variations qui se résument dans lé tableau 


considérable encore puisqu’elle 
s moyen de 192 milligrammes. 



Dans les conditions normales, les animaux Des animaux privés de liquide éliminent 
éliminent entre 18 et 70 miUi^ammes de 19 milHgrammes lorsqu’ils sont en bonne santé, 
chlore par nycthémère, la moyeime étant de et 125 milligrammes en période d’anémie (Voy. 
43 milligrammes. fig. 2). 
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-Ces faits s’écartent de ce que nous avons 
observé en clinique chez des malades souffrant 
de différents types d'anémie, malades qui pré¬ 
sentent généralement une diminution de l’éli¬ 
mination urinaire des chlorures. Chez nos lapins, 
les saignées répétées et l’état anémique consécu¬ 
tif, n’ayant été combattus par aucun traitement 
approprié, ont eu pour conséquence une perte 
de poids de 500 à 600 grammes, dénotant une 
fonte tissulaire considérable. Celle-ci comporte 
nécessairement une éhmination de plusieurs 
grammes de chlorures, tâche à laquelle l’orga¬ 
nisme d’un herbivore n’est guère préparé. En 
effet, la concentration en chlore de l’urine de 
lapin est généralement inférieure à i p. i 000 
et ne s’élève que dans des conditions exception¬ 
nelles à des taux de l’ordre de 6 à 8 p. i 000, 
ce dernier chiffre pouvant être considéré comme 
un maximum. 

Ees épreuves de surcharge chlorurée'mon¬ 
trent bien la difSculté avec laquelle l’animal 
élimine un excès de chlore, en particulier lors¬ 
qu’il se trouve en état d’anémie. Ces épreuves 
ont consisté à introduire dans l’estomac, au 
moyen d’une sonde de Nélaton, 100 à zoo cen¬ 
timètres cubes de solution de chlorure de so¬ 
dium à 9 p. I 000. 

Chez 2 lapins d’aspect un peu chétif, 
cette surcharge a été suivie d’une mort rapide 
par œdème pulmonaire chez l’un, l’autre ayant 
succombé en deux jours à une pneumopathie 
purulente. 

Chez les lapins normaux, la surcharge'chlo¬ 
rurée de 08'', 9 à ie'',8 est éliminée totalement 
en quatre jours ou en moins de quatre jours. 
Chez les animaux rendus anémiques, un seul 
a réussi à se débarrasser de son chlore en quatre 
jours, un autre en six jours ; tous les autres ont 
présenté une élimination fortement retardée, 
très défectueuse, avec même des jours d’anurie 
complète. E’rm d’eirx est demeuré anurique 
pendant huit jours, bien qu’ayant bu, durant 
cette période, 865 centimètres cubes d’eau. 

Ea concentration des urines en chlore au 
cours de cette épreuve n’a jamais atteint le 
taux auquel elle s’était élevée chez l’animal 
normal. Chez un de nos lapins, par exemple, la 
concentration maxima obtenue à l’état normal 
a été de 8 p. I 000, de 4,3 p. i 000 en état 
d’anémie ; chez un autre, nous obtenons des 
valeurs respectives de 7,8 et de 1,5 p. i 000. 

Ces épreuves de surcharge montrent nette¬ 


ment que l’anémie amoindrit le pouvoir d’éli¬ 
mination du rein pour les chlorures, la concen¬ 
tration des urines en chlore restant inférieure 
.à celle du sang ou ne la dépassant qu’à peine. 

Conclusions. 

E’anémie expérimentale par saignées répé¬ 
tées du lapin s’accompagne de modifications 
de l’équihbre physico-chimique du sang et de 
la sécrétion urinaire, modifications auxquelles 
le fonctionnement rénal semble prendre une 
part importante. 

1° Ea diurèse aqueuse subit un fléchisse¬ 
ment qui se marque avec une intensité par¬ 
ticulière lorsque l’animal est soumis à unrégime 
sec. S’il est vraisemblable que l’appareil rénal 
joue un rôle prépondérant dans la pathogénie 
de cette oHgurie, il faut cependant tenir compte 
de la participation probable de facteurs extra¬ 
rénaux (opsiurie hépatique et autres facteurs 
tissulaires). 

2° Ea densité urinaire ne semble guère modi¬ 
fiée. E’épreuve de dilution n’a pas pu être réa¬ 
lisée pour des raisons d’ordre technique. 
E’épreuve de concentration montre que le rein 
anémique est capable de fournir des urines 
aussi denses que le rein normal; 

3° Ee taux de l’urée sanguine n’est pas 
influencé par l’anémie. Chez quelques ani-; 
maux, il s’élève légèrement au cours des pre¬ 
mières saignées pour retomber bientôt à son 
point de départ. Par contre, l’excrétion uri¬ 
naire de l’urée diminue de 30 p. 100 avec le 
régime habituel, de 66 p. 100 avec le régime 
sec, ce dernier ne modifiant nullement l’excré¬ 
tion uréique du lapin normal. 

Ee rapport hémato-urinaire de Jules Cottet, 
facile à établir chez l’animal, atteint en période 
d’anémie des valeurs beaucoup plus élevées 
qu’à l’état normal. Nous nous croyons donc 
autorisés, malgré l’absence d’azotémie, à ad¬ 
mettre une diminution du pouvoir sécrétoire 
du rein pour l’urée. 

4° Ees protides totaux du sérum subissent 
une baisse notable au début des saignées, puis 
se relèvent, se maintenant par la suite à tm 
taux normal, en dépit de l’anémie. 

50 Ee chlore sanguin s’élève au com's des 
saignées et se maintient à un taux élevé tant 
que l’anémie subsiste. E’élimination urinaire 
des chlorures, très peu importante à l’état 
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normal, s’élève sensiblement pendant la période 
des saignées et durant toute la période d’ané¬ 
mie. Cette augmentation semble dépendre, en 
grande partie de la fonte tissulaire considérable 
qui survient dans la période d’expérimentation. 
Une surcharge chlorurée administrée par voie 
gastrique est difficilement éliminée par les 
lapins anémiés chez -lesquels elle entraîne 
parfois une période d’anurie qui peut se pro¬ 
longer pendant plusieurs jours. Cela nous induit 
à conclure que le pouvoir d’éhmination du rein 
pour les chlorures est notablement affaibli par 
l’anémie. 

U’ensemble des troubles observés nous 
semble constituer un faisceau d’arguments 
suffisamment importants pour faire admettre 
une atteinte du fonctionnement rénal dépen¬ 
dante de l’anémie. 

S’agit-il de troubles fonctionnels purs ou hés 
à la présence de lésions transitoires ? 

Nous ne disposons pas de documents per¬ 
sonnels permettant cette discrimination. Chez 
un lapin ayant succombé à la suite de saignées 
répétées. Pasteur Vallery-Radot et ses colla¬ 
borateurs signalent un « aspect homogène de 
l’épithélium des tubes contournés » et des « glo- 
mérules vides de sang ». 

De notre côté, nous n’avons pas constaté 
de signes de lé^on lors des examens d’urines 
pratiqués au cours des expériences, en parti- 
crdier ni albuminurie ni cylindrurie. Ces 
quelques faits ne permettent pas de trancher 
la question, dont l’importance n’est d’ailleurs 
que relative puisque, même dans l’éventualité 
de troubles lésionnels, il ne s’agirait que de 
lésions transitoires se réparant parallèlement 
à l’état anémique. 
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LES SCISSURITES 
DE LA PETITE SCISSURE 
DROITE 

L. FILLIOL et BLIAH 

Médecin Interne 

des hôpitaux du Havre. 

Nous avons observé, au dispensaire anti¬ 
tuberculeux municipal, 32 malades, en cinq 
ans, présentant sur le champ pulmonaire 
droit l’image radiologique indiquée sur le 
schéma ci-dessous et qui peut être décrite 
de la façon suivante (i) : 

De face, elle se présente sous l’aspect d’une 
plage en triangle isocèle dont la base répond 
au bord droit du cœur ; le bord supérieur est 
oblique de haut en bas et de dedans en dehors ; 
le bord inférieur est oblici(ue de haut en bas 
et de, dehors en dedans ; le sommet est situé 
plus ou moins près du bord externe du thorax. 
D’intensité de l’image est dégradée du haut 
vers le bas. De bord supérieur est très net, 
linéaire ; l’inférieur est plus imprécis. 

En position oblique antérieure droite, cette 
plage devient une bande opaque (ou un 
triangle très aplati à sommet postérieur), 
oblique de haut en bas et d’arrière en avant. 
En O. A. D., c’est la limite inférieure qui est 
la plus nette. 

Tous nos malades présentaieiit un aspect 
radiologique identique, seules l’étendue et 
l’intensité de l’image variaient. Nous sommes 
donc en présence d’un syndrome radiologique 
nettement individualisé. 

Ce syndrome radiologique a d’ailleurs été 
décrit par de nombreux auteurs, mais il nous 

( I.) hes observations en sont rapportées dans la thèse 
de l’un de nous (Th. Bliah, Paris, 1939). 
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a semblé intéressant de chercher à préciser 
quels symptômes cliniques l’accompagnaient, 
quelle était son étiologie et quelle était sa 
valeur pour le dépistage de la tuberculose, he 
fait que nos malades ont pu être régulièrement 
suivis pendant plusieurs années réalisait des 
conditions favorables à cette étude. 


Remarquons tout d’abord que ce syndrome 
s’observe presque exclusivement dans la pre¬ 
mière et la deuxième enfance : 30 de nos mala¬ 
des étaient âgés de deux à douze ans.Tdeux 



seulement étaient des adultes, he maximum de 
fréquence a été observé entre quatre et neuf 


Une première question qui se pose est 
l’interprétation de l’image radiologique ; si, 
en effet, la description de celle-ci est facile, il 
est, par contre, plus difficile de savoir à quelles 
lésions anatomiques elle correspond. 

U’aspect radiologique à l’examen de face 
fait tout d’abord penser à une lobite moyenne; 
c’est ainsi, en effet, que certains auteurs l’ont 
interprétée. Mais le fait que l’image se réduit 
en O. A. D. à une bande étroite incite à penser 
qu’il s’agit seulement d’une opacité scissurale. 
D’autre part D’Hour a montré expérimentale¬ 
ment dans sa thèse qu’une opacification de la 


petite scissure droite (dite encore scissure 
« horizontale ») pouvait réaliser l’image radio¬ 
logique que nous étudions. Nous pensons qu’il 
s’agit de scissurites de la petite scissure droite, 
et qu’il s’agit de scissurites simples, sans parti¬ 
cipation parenchymateuse. Outre l’argument 
radiologique indiqué ci-dessus, cette concep¬ 
tion est justifiée par des arguments tirés de la 
clinique et de l’évolution du syndrome. 


Au point de vue clinique, en effet, ce syn¬ 



drome est presque latent. Da plupart de nos 
sujets n’étaient pas de vrais malades, mais des 
individus adressés au dispensaire par mesure 
de prophylaxie. Certes beaucoup étaient des 
tousseurs, atteints précédemment de bron¬ 
chites diffuses fréquentes, mais ils ne présen¬ 
taient pas de symptômes, eh particulier de 
douleurs thoraciques, attirant spécialement 
l’attention sur cette partie de leurs poumons. 
Ancun n’a présenté d’expectoration bacilli¬ 
fère. 

Des signes généraux ont toujours été très 
discrets, en particulier l’apyrexie a été cons¬ 
tante, l’augmentation régulière du poids a 
été la règle. 

Des signes stéthoscopiques ont été le plus 
souvent absents. Cependant, dans 3 cas, 
nous avons trouvé à l’auscultation des crépi¬ 
tations fines dans une zone très localisée située 
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en avant à la base droite au-dessous et en 
dedans du mamelon (pleurite sous-mammaire 
de Sabourin).- C’est donc dans cette zone qu’il 
faut cliniquement rechercher l’atteinte de la 
petite scissure. 


Nous avons pu srdvre longtemps nos mala¬ 
des : la plupart ont été revus plusieurs fois en 
radioscopie et à plusieurs mois d’intervalle. 
Quatorze fois sur trente, la résorption des 
ombres radiologiques a été complète avec retour 
à l’image normale. Même dans les cas où l’image 
radiologique a persisté, l’évolution a été favo¬ 
rable: l’état général restait satisfaisant et 
l’ombre scissurale trouvée à la radioscopie 
ne s’accompagnait pas de symptômes mor¬ 
bides. 

Il faut faire exception pour 3 cas où la 
scissurite s’accompagnait d’rm S3mdrome cli¬ 
nique de bronchectasie qui a persisté. 

En aucun cas l’évolution vers une tubercu¬ 
lose ouverte n’a été observée. 


Ee rôle de la hiberculose est, en effet, le 
principal problèipe qui se pose en présence de 
toute scissrurite. Dans le cas particulier des 
scissurites de la petite scissure droite, la part 
de la tuberculose nous a semblé restreinte. 

Voyons d’abord les résultats de l’enquête 
étiologique. L’étude des circonstances étiolo¬ 
giques a montré que, dans 13 cas sur 32, il 
existait des antécédents bacillaires familiaux ; 
auctm antécédent bacillaire chez les 19 autres 
malades. Dans 2 cas, la scissurite avait été 
précédée d’une adénopathie trachéo-bron¬ 
chique radiologiquement confirmée (nn de ces 
deux enfants avait d’ailleurs une cuti néga¬ 
tive). Dans 2 cas seulement la scissurite 
avait été précédée d’une affection pleuro¬ 
pulmonaire aiguë récente (un cas de pneumonie 
droite, tm cas de pleurésie gauche). Un de 
nos malades était convalescent d’érythème 
noueux. Enfin 3 d’entre eux, comme nous 
l’avons précédemment signalé, présentaient 
un syndrome clinique de bronchectasie. 

Il était important, chez nos malades (la 
plupart des enfants), de suivre la cuti-réaction 
à la tuberculine : sur 30 cas où elle a été pra- 
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tiquée, dans 12 elle a été négative ; de ce 
fait, la tuberculose nous paraît pouvoir être 
éliminée chez ces malades. 

Chez les 18 autres, l’origine tuberculeuse 
méritait d’être envisagée en raison de la cuti 
positive, et elle paraissait vraisemblable dans 
quelques cas, mais son existence n’a pu être 
prouvée dans aucun, et elle ne nous a pas paru 
fréquente. Aucun de nos malades, en effet, 
n’a présenté de signes cliniques de tubercu¬ 
lose, ni de signes radiologiques d’infiltration 
parenchymateuse ; bien au contraire, dans ii 
de ces 18 cas, l’image radiologique est rede¬ 
venue normale. Chez tous, l’évolution a été 
favorable; en aucun cas elle ne s’est faite 
vers une tuberculose pulmonaire ouverte. 


Nous concluons donc que l’image radiolo¬ 
gique dont la description est rappelée au début 
de ce travail comporte un bon pronostic, et 
que, si sa constatation doit faire rechercher 
la tuberculose, cette maladie n’est pas en cause 
dans la majorité des cas. 


ACTUALITÉS MÉDICALES 

Intérêt de la numération leucocytaire 
dans les affections annexielles. 

On se rappelle l'engouement entraîné par l'étude 
de la formule sanguine dans l'abcès appendiculaire 
et même dans l'appendicite banale, et les résultats 
souvent contradictoires apportés par ces examens. 
Malgré l'origine américaine de cette méthode, on 
peut dire quelle est actuellement abandormée de 

Peut-être n’en est-ü pas de même dans les annexites, 
car DECourx et Bastien (de LiUe) semblent avoir eu 
ici de meilleurs résultats {Bulletin de la Société de 
gynécologie et d'obstétrique, mars 1939. P- 183-188). 

Ils ont observé 16 malades et en tirent les conclu¬ 
sions suivantes : dans-les salpingo-ovarites graves à 
gonocoques, la numération leucocytaire a un intérêt 
certain, car elle permet l'intervention aussi précoce 
que possible. Elle dorme des indications beaucoup 
plus exactes que la courbe de température. 

D'autre part, en cas d'annexite bacillaire, elle 
possède une valeur diagnostique. 

Enfin, dans 2 cas d'hématocèle, elle a fourni des 
renseignements contradictoires et dont on ne peut 
tirer parti. 

ÉT. Bernard. 


Le Gérant: D' André ROüX-DESSARPS. 
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J. FACQUET ET ,R. CLAISSE. 
LES ASTHMES MORTELS 

(A propos de deux nouvelles observations) 

J. FACQUET et R. CLÂISSE 

(Clinique médicale de l’Hotel-Dieu, Prof. : P. Caniot.) 

Iv'asthme est souvent une terrible infirmité ; 
mais elle ne menace que rarement l’existence. 
L’aphorisme de Peter : « l’asthme ne tue pas » 
a été confirmé par Parrot, Jaccoud, Trous¬ 
seau et par les auteurs contemporains. 

Cependant, exceptionnellement d’ailleurs, 
une crise d’asthme peut se terminer par la 
mort. Fraenkel en a rapporté deux observa¬ 
tions (1890 et 1904), mais la seconde seule 
paraît vraiment probante. Les cas, de Jezierski, 
Ellis, Munckeberg semblent concerner des 
malades complexes, à la fois asthmatiques et 
cardiaques. Deux observations de Marchant 
(i9i6)]sont, au contraire, typiques. Le premier 
cas français est celui de Lemierre, Léon Kind- - 
berg et Levesque, en 1923, suivi de quelques 
autres sur lesquels nous reviendrons (i). 

Les dsthmes mortels paraissent donc aujour¬ 
d’hui’moins rares qu’autrefois, et le nombre 
des cas publiés dépasse actuellement la tren¬ 
taine. 

Nous avons observé nous-mêmes, à la clinique 
médicale de l’Hôtel-Dieu, dans ces deux der¬ 
nières années, deux cas d’asthme grave ou 
mortel. Chez notre première malade, la mort 
est survenue subitement par S5Ticope. Dans 
le second cas, la malade, en proie à un asthme 
asphyxique extrêmement grave, a été sauvée 
in extremis par l’inhalation de carbogène. 

Voici d’abord ces deux nouvelles observa¬ 
tions : 

Observation I. —-MUe s..., cinquante-neuf ans, est 
hospitalisée à l’Hôtel-Dieu en août 1934 poiu asthme 
bronchique. 

Le début de la maladie est alors récent, marqué, en 

(i) On trouvera la bibliographie complète dans les 
mémoires de Riopellé [Ann. an. path. méd.-chir., 1933), 
de Brulé, Hillemand et Delarue (Ann. anat. pathol., 

1935) . la thèsedeLÉON (Paris, 1935). Références récentes: 
Debidour [Soc. deThér., 1939), Jacquelin, Joly et 'Sou- 
LiGNAC (Monde médical, 1938.; Hubert et Warner [J. 
oj. Am. Med., 1935), Cordler et Croizat [Lyon méd., 

1936) , Minet et Christaens [Écho méd. du Nord, xgz6), 
MoNCORGÉ [Lyon méd., 1937), de Lumière, Alberti et 
Beaul-ATON [Prog. méd., 1937). 
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février 1933, par une crise d’une demi-heure. En fé¬ 
vrier 1934, à la suite d’une grippe, s’installe un coryza 
séreux abondant. A partir de juin 1934, ks crises 
d’asthme redoublent d’intensité, au point que l’tme 
d’eUes dure trois jours. Dans l’intervaUe, des crises, 
persistent, avectoux et expectoration muco-purulente. 
L’état général est médiocre ; l’amaigrissement attein 
13 kilogrammes au cours de la première année. 

Dans les antécédents, on trouve seulement de fré¬ 
quentes migraines, qui disparaissent complètement le 
jour où l’asthme fait son apparition. 

A son entrée à l'Hôtel-Dieu, en août 1934, l’examen 
révèle peu de synjptômes : quelques râles de bronchite 
disséminés ; les bruits du cœur sont sourds ; le foie, 
légèrement augmenté de volume, dépasSe de deux 
travers de doigt le rebord costal ; la tension artérielle 
est à 11-6. Les pupilles sont en myosis, un peu irrégu- 

Les examens complémetitaires mettent en évidence 
à plusieurs reprises l’éosinophilie de l’expectoration. 
L’éosinophilie sanguine s’élève à 13 p. 100. L’azoté¬ 
mie est de oBqao. 

Pendant les quatre mois que dure ce premier séjour 
à l’hôpital, lés crises sont répétées et violentes. Les 
accalmies ne dépassent pas quelques heiues, rarement 
un ou deux jours. Un véritable état de mal asthma¬ 
tique se poursuit entre le i®^ et le 5 novembre 1934. 

__ En mai 1936, la malade est de nouveau hospitalisée. 

Les crises ont un peu diminué d’intensité, mais sur¬ 
viennent sans répit : en général deux par jour, vers 
5 heures de l’après-midi et 2 heures du matin, celle-ci 
étant la plus constante. Elles sont précédées de phéno¬ 
mènes digestifs : éructations, ballonnement abdomi¬ 
nal. Elles ne sont influencées ni par les saisons, ni par 
la température, ni par l’alimentation, ni par le lieu de 
résidence. L’examen ne révèle alors aucun signe nou¬ 
veau, sinon un nouvel amaigrissement de 4 kilo¬ 
grammes. 

En août 1936, une cure au Mont-Dore n’apporte 
pas d’amélioration sensible. 

En avril 1937, nouveau séjour à l’Hôtel-Dieu. Une 
amélioration passagère survient en octobre 1937,’ ^ 
la suite d’un abcès de fixation. 

En 1938, l’état s’est encore aggravé : les crises sont 
subintrantes, quatre à cinq par jour, plus violentes, 
aboutissant souvent à un véritable 'état asphyxique. 
Toutes les tentatives thérapeutiques tentées alors 
restent vouées à l’échec. Successivement une anes¬ 
thésie du ganglion stellaire, la pyrétothérapie (huUe 
soufrée, nouvel abcès de fixation) ne donnent que de 
brèves améliorations. L’amaigrissement s'est encore 
accentué [32*^ 5 en juin 1938, au lieu de 34 ■'k, 5 en 
mai 1935). Quelques troubles digestifs : de l’anorexie, 
des nausées sans vomissements. L’azotémie est à 
osqis. L’anémie, à 3 millions de globules rouges par 
milli mètre cube. 

La mort Survient brusquement le 15 octobre Ï938- 
à 20 heures, dans les circonstances suivantes : 

A 16 heures’survient une crise, d’intensité moyenne ; 
une injection de sédol est pratiquée. 

A 18 h. 30, la crise ne cédant pas, injection de deux 
ampoules d’évatmine. 

A 19 heures, aucune améUoratipn : nouveau sédol, 

'■ N - 31. 






PARIS MEDICAL 


114 

Quelques instants après, la respiration s’arrête : 
état de mort apparente ; une injection intracardiaque 
d’adrénaUne reste sans résultat. 

A l’autopsie : I,es poumons sont emphysémateux, 
non congestionnés ; les grosses bronches ne contiennent 
aucun exsudât. Le cœur est normal de volume et de 
consistance. Le foie n’est pas augmenté de volume, 
normal à la coupe. Par contre, on a la surprise de 
découvrir une tumeur pylorique, englobant de façon 
circulaire l’antre et le canal pylorique, mais diminuant 
peu son calibre. Les autres viscères sont macroscopi¬ 
quement normaux. 

Xi’examen histologique révèle un aspect tout à fait 
normal des bronches et bronchioles, à l’exception 
d’ime très discrète éosinophilie des parois bronchiques. 
Fait capital, la lumière bronchique n’est encombrée 
d’aucun exsudât. Le parenchyme pulmonaire présente 
l’aspect habituel des lésions emphysémateuses. Le 
néoplasme du pylore est un épithélioma cylindrique 
atypique. 

Obs. II. — M™'! Mal..., âgée de vingt-huit ans, 
est hospitalisée dans la matinée du 20 mai 1937, saUe 
Sainte-Jeanne, pour ime crise d’asthme à forme 
asphyxique. La crise a débuté brusquement à 5 heures 
du matin. Les traitements appliqués (ventouses, 
injections d’évatmine et de morphine) n’ont pu em¬ 
pêcher la crise de s’aggraver. A l’entrée de la malade 
dans le service, l’état est alarmant : le visage est 
cyanosé et couvert de sueurs, la dyspnée intense, avec 
tirage sus-stemal et intercostal ; battement des ailes 
du nez ; le thorax est dilaté et l’amplitude respira¬ 
toire très faible. L’auscultation ne révèle que des 
râles sifflants disséminés ; le pouls est à 134, la tension 
artérielle à 15-g. C,es bruits cardiaques sont difficile¬ 
ment perçus ; la température est à sS^.S ; au cours de 
l’examen, la malade présente une brève perte de con- 

Un traitement d’urgence mis en œuvre comporte ; 
une saignée de 500 grammes, une injection intra¬ 
veineuse de 1/4 de milligramme d’ouabaïne, i centi¬ 
gramme de morphine et 10 centigrammes d’huile 
camphrée. L’amélioration n’est que passagère. Au 
bout de quelques instants, l’état s’aggrave de nouveau. 
Les mouvements respiratoires se ralentissent et de¬ 
viennent plus faibles ; la cyanose s’accentue, la malade 
tombe dans un état comateux. Les pupilles sont en 
myosis, les réflexes cornéens abolis. La mort paraît 
imminente. 

On soumet alors la malade à lœe inhalation de car- 
hogène, celui-ci étant administré de façon continue, 
avec masque, en légère surpression. 

Au bout d’une heure et d e mie, on constate ime 
amélioration nette ; la cyanose diminue, les mouve¬ 
ments respiratoires sont plus amples, les réflexes ont 
réapparu. 

Au bout d’une heure, la cyanose a complètement 
disparu, mais une nouvelle crise d’astlime se dé¬ 
clenche, avec respiration sifflante et bfad3rpnée. Mais 
, la malade a repris toute sa connaissance. Devant la 
persistance de la dyspnée, ime injection d’évatmine 
est pratiquée, qui met fin à la crise. La soirée et la 
nuit sont calmes. 
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Le lendemain existe encore de la gêne respiratoire 1 
les examens de laboratoire révèlent ime éosinophilie 
considérable de l’expectoration et une éosinophilie 
sanguine à 3 p. 100. 

La convalescence est entrecoupée d’une poussée 
d’infection bronchique, avec température entre 38° 
et 39“ pendant cinq jours. 

Cette crise, si violente et dramatique, est venue 
compliquer un asthme remontant à l’enfance. Jusqu’à 
l’âge de douze ans la malade avait une vingtaine de 
crises par an. A partir de la puberté, les crises s’étaient 
raréfiées (ime par an). A vingt ans, à l’occasion d’vme 
grossesse, les crises augmentent de nouveau (une tous 
les. deux ou trois mois). 

En février, à la suite d’un retard de règles, la malade 
prend de l’apiol et de la quinine : les règles réappa¬ 
raissent. Mais, à partir du 25 mars, les crises deviennent 
subintrantes et aboutissent à la crise asphyxique qui 
nécessite son hospitalisation d’urgence. 

Par la suite, la malade est sortie de l’hôpital le 
9 juin 1937; elle dut y revenir eu novembre 1937 et en 
avril 1938 ; au cours de ce dernier séjour fut essayé 
rm traitement de fond par le carbogène (une séance de 
carbogène de trois quarts d’heure tous les deux jours) 
sans influence appréciable sur l’évolution de l’état 
asthmatique. 


A propos de ces deux observations, nous 
ferons quelques remarques .concernant les 
conditions d’apparition de l’asthme mortel, 
son mécanisme et son traitement : 

1° Conditions d’apparition. — S’il 
n’existe aucun signe certain qui puisse faire 
prévoir qu’une crise asthmatique sera mor¬ 
telle, certains facteurs étiologiques sont 
cependant à souligner. 

Tout d’abord la mort ne survient guère que 
dans des asthmes graves dont les crises sont 
rapprochées, intenses et prolongées. Ainsi, chez 
notre première malade, les crises étaient extrê¬ 
mement fréquentes : pendant les derniers mois 
elles survenaient quatre à cinq fois par jour, 
sans jamais épargner une journée; d’autre part, 
chaque crise aboutissait à un état asphyxique 
très alarmant. 

Comme le font remarquer Brulé, Hillemand 
et Delarue, la notion d’âge est aussi très impor¬ 
tante. Da mort s’observe surtout chez des su¬ 
jets âgés, ou, tout au moins, chez des patients 
ayant dépassé la quarantaine. De malade de 
Fraenkel avait cinquante-huit ans, celui de 
Demierre, cinquante-huit ans également. Voici 
l’âge des malades relevé dans les principales 
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observations ; cinquante-sept ans (Corradnii 
et Perogaro), soixante-sept ans (Wright), 
soixante-deux _^ans (Riopelle), quarante-cinq 
ans (Brulé, Hillemand, Delarue et Netter), 
quarante-neuf ans (Minet et Christaens), 
soixante-neuf ans (Hubert et Warner), soixante- 
quatre ans dansnotrecas personnel. Par contre, 
la malade de Pasteur VaUery-Radotet^Mauric 
n’avait que quarante ans; celle d’Antoniazzi, 
trente-huit ans; celle de Cordier et Croizat, 
trente-six ans. Notre seconde malade avait 
vingt-huit ans seulement, et, très certaine¬ 
ment, elle serait morte elle aussi sans le traite¬ 
ment qui lui fut appliqué de toute urgence. Ra 
notion d’âge est donc à retenir, sans avoir une 
valeur absolue. Signalons, à ce sujet, que nous 
n’avons pas connaissance d’asthme mortel 
survenu chez l’enfant. 

Par rapport au début de la maladie, la crise 
mortelle survient à une date assez variable. 
Elle se produit parfois peu de temps après le 
début de la maladie ; un an dans le cas de De- 
mierre, dans celui de Corradini et Perogaro, 
trois ans dans les observations de Pasteur 
Vallery-Radot, de Riopelle, de Minet. Mais elle 
peut _survenir beaucoup plus tardivement ; 
vingt ans dans le cas d’Antoniazzi, cinq ans 
chez notre première malade, une vingtaine 
d’années chez la seconde. 

Le rôle de la médication instituée ne semble 
pas négligeable. Comme il s’agit en général 
d’asthmes graves à crises subintrantes, les 
malades ont suivi de nombreux traitements et 
subi de multiples injections d’adrénaline et 
parfois de morphine. 

Les injections répétées A’adrénaline ne sont 
probablement pas sans danger. Pour Jacque- 
lin, « elles finissent par aggraver considéra¬ 
blement l’instabilité vago-sympathique des 
malades, et par développer chez eux un état 
permanent d’excitation, aboutissant à une véri¬ 
table cachexie ». Il est donc possible qu’indirec- 
tement, en altérant l’état général, l’adrénalme 
prédispose à im accident mortel. A l’occasion 
d’une observation persormeUe, A. Debidour 
pose aussi le problème. Une de ces malades, 
âgée de cinquante-deux ans, obèse, asthma¬ 
tique depuis plusierus années, se faisant depuis 
longtemps quatre à cinq injections d’adrénaline 
par jour, vient suivre une cure au Mont-Dore. 
La malade est soulagée par le traitement ther¬ 
mal ; les injections d’adrénaline sont suppri- 
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mées. Au cours du voyage de retour,- une crise 
violente se déclare : on fait plusieurs piqûres 
d’adrénaline. La malade meurt en arrivant à 
Paris. 

Analysant enfin une observation comme celle 
d’Antoniazzi, où la malade reçut 15 milli¬ 
grammes d’adrénaline dans la journée qui pré¬ 
céda l’accident mortel, on ne peut s’empêcher 
de suspecter le rôle nocif d’une médication 
aussi intensive. 

Le mécanisme exact de la nocivité attribuée 
par certains auteurs à l’adrénaline reste encore 
assez hypothétique. Pour certains auteurs, 
l’adrénaline, si elle fait cesser la broncho- 
constriction, augmente la sécrétion bronchique. 
Elle pourrait donc, dans certains cas, augmen¬ 
ter l’obstruction des voies respiratoires, et 
aggraver l’asphyxie. C’est l’opinion que sou¬ 
tiennent Brulé, Hülemand et Delarue, et il 
faut reconnaître qu’elle s’appuie sur des argu¬ 
ments anatomo-cliniques impressionnants. 

Le rôle nocif de la morphine nous paraît 
plus certain et plus facile à démontrer que celui 
de l’adrénaline. Il y a lieu de noter, d’abord, 
que, dans presque toutes les observations 
d’asthme mortel, les malades ont reçu de la 
morphine dans les heures qui ont précédé la 
mort. Certes, on reconnaît à la morphine une 
action sédative nette, parfois plus active que 
celle de l’adrénaline, et son emploi est'classique 
dans les crises d’asthme qui résistent, à l’adré¬ 
naline. Cependant, la morphine n’a, expéri¬ 
mentalement, aucune action broncho-dilata¬ 
trice. Il paraît, d’autre part, qu’elle peut 
' favoriser la syncope ou l’asphyxie, qui sont, 
comme nous le verrons plus loin, les deux causes 
habituelles de l’asthme mortel. 

En ce qui concerne son rôle prédisposant 
vis-à-vis de la syncope, trois observations de 
Moncorgé sont particulièrement démonstra¬ 
tives. Les voici résumées : 

Cas I. — Femme de vingt-huit ans, asthma¬ 
tique moyenne, ancieime morphinomane, mais 
guérie depuis trois ans de sa morphinomanie. 
Au cours d’un accès moyen : injection de mor¬ 
phine. Mort subite une demi-heure après. 

. Cas II. — Femme de trente-cinq ans ; crises 
assez fréquentes ; rémission complète depuis 
un mois. Nouvel accès, qu’on espère juguler 
par trois injections de pântopon dans la jour¬ 
née. Mort subite dix mqjutes après la troisième 
injection. 
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Cas III. — Homme de trente-deux ans ; 
asthmatique chronique avec quelques pa- 
roxyspies ; h3q)ertendu. Injection de morphine 
à 10 heures du soir. Mort subite dans la nuit. 

Notre première malade reçut, elle aussi, une 
dose de morphine excessive dans les heures qui 
précédèrent la syncope mortelle. Il n’est pas 
impossible que le médicament ait contribué à 
favoriser l’issue fatale. 

L’emploi de la morphine est également 
dangereux dans les asthmes asphyxiques. La 
morphine, en eSet, est un dépresseur du centre 
respiratoire et, comme tel, ne peut qu’aggraver 
l’asphyxie. C’est par un mécanisme semblable 
qu’elle provoque parfois la respiration de 
Cheyne-Stokes chez certains cardiaques ou 
certains rénaux. 

On peut admettre, en conclusion de ce para¬ 
graphe, que l’âge avancé des sujets, l’état de 
mal asthmatique, parfois l’abus de l’adréna¬ 
line et, surtout, de la morphine peuvent favo¬ 
riser la survenue d’une syncope ou d’une 
asphyxie mortelles. 

2° Mécanisme de la mort dans l’asthme. 
— Le mécanisme de la mort dans l’asthme est 
resté longtemps fort discuté. Cependant, la 
multiplication des observations anatomo¬ 
cliniques dans C9S dernières années a permis 
d’apporter quelques précisions sur ce point. 

Dans la grande majorité des cas, les malades 
succombent à une asphyxie progressive. La crise 
est intense et prolongée ; les injections médica¬ 
menteuses n’entraînent qu’un soulagement 
minime et transitoire ; la dyspnée s’accentue ; 
la cyanose s’accroît ; im état comateux s’ins¬ 
talle : la respiration enfin devient irrégulière, 
puis s’arrête ; les battements cardiaques per¬ 
sistent encore quelque temps avant de s’arrê¬ 
ter définitivement. C’est ce qui s’est produit 
dans les cas de Fraenkel, de Lemierre, de Rio- 
pelle, de Brulé, pour ne citer que quelques 
exemples. C’est ce qui serait, vraisemblable¬ 
ment, survenu chez notre seconde malade, si 
l’oxygénothérapie n’avait été instituée 
d’urgence. 

Les constatations anatomiques expUquent 
bien cette asphyxie progressive. On trouve, 
en effet, dans ces cas les bronchioles obstruées 
par un exsudât mucineux extrêmement dense, 
formant de véritables iqoules bronchiques. Les 
parois bronchiques et les ganglions trachéo- 
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bronchiques sont envahis d’éosinophiles. La 
charpente musculo-conjonctive des bronches 
esf soit hypertrophiée et épaissie, soit au con¬ 
traire amincie et dilatée, à tel point qu’on 
pourrait parler d’asystolie bronchique 
(Delarue). 

Chez d’autres malades, plus rarement d’ail¬ 
leurs, la mort n’est pas due à l'asphyxie, mais 
bien à une syncope. La mort est subite et silen¬ 
cieuse. C’est ce qui se produisit chez notre 
première malade. C’est ce qui survint, semble- 
t-ü, dans le cas de Pasteur Vallery-Radot et 
Mauiic, chez les deux malades de Laubry, 
dans les trois observations de Moncorgé. Le 
contrôle anatomique n’a pu être pratiqué jus¬ 
qu’ici que dans un cas de I.-G. Macdonald, 
auquel vient se joindre notre observation. 
Nous avons noté l’absence complète de toute 
obstruction broncho-alvéolaire, l’absence de 
dilatation cardiaque et de congestion viscé¬ 
rale. On peut donc éhminer complètement dans 
notre cas l’asphyxie par obstruction bron¬ 
chique et l'insuffisance cardiaque à évolution 
rapide. La cause de la syncope est encore mys¬ 
térieuse, et ce n’est qu’à titre d’h3q)othèse 
qu’on peut incriminer une hyperexcitation 
considérable du pneumogastrique entraînant 
l’arrêt définitif du cœur. 

3° Remarques thérapeutiques. — Nous 
avons montré dans un précédent paragraphe 
qu’on peut discuter le rôle favorisant des injec¬ 
tions d’adrénaline et, surtout, de morphine 
dans la genèse de certaines crises asthmatiques 
mortelles : c’est dire combien on doit se mon¬ 
trer réservé dans l’emploi de ces deux médica¬ 
ments. Certes, l’adrénaline est un remède 
souvent héroïque, dont on ne saurait actuelle¬ 
ment se passer, mais il convient de ne pas en 
abuser et de ne fas multiplier les injections 
au cours d’un nycthémère. Quant à la morphine, 
il faut, en principe, en proscrire ou en modérer 
l’usage. En dehors du danger de la morphino¬ 
manie, elle prédispose certainement à la syn¬ 
cope, et elle tend à aggraver les asph3cdes. 

Le traitement des asthmes graves et des 
asthmes mortels est différent suivant les cas : ■ 

Dans les syncopes, le seul traitement pos¬ 
sible consiste dans les injections intracar¬ 
diaques d’adrénahne, d’ouabaïne, ou encore, 
d’atropine. 

Malhemeusement elles sont souvent ineffi- ■ 
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caces, comme ce fut le cas chez notre première 
malade. 

Dans les asthmes asphyxiques, le traite¬ 
ment de choix consiste, à notre avis, dans les 
inhalations d’oxygène ou, mie^ix, de carbo- 
gène. Il faut leûr associer l’administration dé 
stimulants respiratoires : camphre, coramine, 
caféine, cette dernière également broncho¬ 
dilatatrice (Binet etBurstein). La saignée peut 
être utüe. ' 

Notre seconde malade dut certainement 
son salut à l’adniinistration de carbogène.. 
L’asphyxie, en effet, était extrême au moment 
où le traitement fut entrepris : état comateux, 
respiration irrégulière, réflexes photo-moteur 
et cornéen abolis. Ces signes préagoniques 
s’estompèrent rapidement sous l’influence de 
l’inhalation continue de carbogène. 

Nous pouvons rapprocher de notre observa¬ 
tion celle de Lumière, Alberti et Beaulaton. 

Il s’agissait d’un homme de cinquante-trois 
ans, asthmatique depuis dix ans, atteint de¬ 
puis trois mois d’accès subintrants. Dans la 
> nuit du 24 au 25 mai 1935, le malade fait trois 
crises rapprochées : l’une à i heure du matin, 
la seconde à 3 heures, la troisième à 6 heures, 
extrêmement intense et résistant à tous les 
traitements, y compris la saignée. La cyanose 
s’accentue, la respiration s’arrête, le pouls 
n’est plus perceptible, le malade paraît mort. 
Cinq minutes après la constatation de la mort 
apparente, on pratique une injection intra¬ 
cardiaque d’adrénaüne et des insufiiations 
d’oxygène. Les pulsations cardiaques réappa¬ 
raissent ; puis, une minute après, les mouve¬ 
ments respiratoires. On continue l’administra¬ 
tion d’oxygène, à laquelle on adjoint des injec¬ 
tions intraveineuses de coramine. Le coma se 
dissipe vers 9 heures. Les jours suivants, on pra¬ 
tique un abcès de flxation qui calrne les crises 
asthmatiques. Quinze jours après l’accident 
nocturne dramatique, le malade quitte l’hôpi¬ 
tal en bon état. 

On voit donc, dans cette observation très 
comparable à la nôtre, un malade en état 
de mort- apparente être ranimé par ùne injec¬ 
tion intracardiaque d’adrénaline, puis par 
l’oxygénation prolongée. 

On peut donc conclure que l’oxygène, ou 
mieux le carbogène, ont une action très favo¬ 
rable dans les asthmes asphyxiques dont, à 
notre avis, ils représentent le traitement de 


choix. Il faut naturellement leur associer les 
stimulants du centre respiratoire. 

Par contre, oxygène ou carbogène ne cons¬ 
tituent aucunement un traitement de fond de 
la maladie. Ils peuvent aider un malade à tra¬ 
verser une phase particulièrement grave de sa 
maladie, mais n’exercent aucune influence sur 
la maladie elle-même. Nous avons pu le 
constater une fois de plus dans notre seconde 
observation. 


DE LA CONTAGION 
DE LA TUBERCULOSE 

Jean ALBERT-WEIL 

(Paris) 

Ancien chef de clinique médicale à la Faculté de Strasbourg. 

Comme beaucoup d’auteurs contemporains, 
nous pensons que, chez les adultes, les faits de 
contagion tuberculeuse véritable entre indi¬ 
vidus allergiques sont relativement rares, le 
terrain allergique étant peu favorable au déve¬ 
loppement des bacilles de'Koch. 

Conformément à des constatations récentes, 
nous pensons aussi qu’il exislie tm nombre 
plus important que l’on ne croyait d’individus 
adultes anergiques à la cutiréaction à la tuber¬ 
culine. Ces sujets sont apparemment plus ré¬ 
ceptifs que les individus nettement allergiques 
à la tuberculine, et semblent donc plus exposés 
à la contagion. Mais, quand ils présentent tm 
processus tuberculeux, s’agit-ü chez eux d’une 
véritable primo-infection ? La question mérite 
d’être discutée. . 

Le problème de la contagion tuberculeuse 
est en effet un problème complexe, qtd appelle 
quelques observations. Ainsi que nous l’avons 
fait remarquer après beaucoup d’autres dans nos 
publications antérieures, (i), l’état allergique 

(i) Voy. Jean Aleert-Weh, : i“ Les poisons du bacille 
tuberculeux et les réactions cellulaires et humiorales dans 
la tuberculose. Esquisse d’une conception nouvelle des 
processus pathogéniques de la tuberculose. (Un vol., 
327 p., J.-B. Baillière, éditeur, Paris, rgar.) 2° Faut-il ou 
non combattre la fièvre ? La médication antithermique 
dans la tuberculose, les fièvres typhoïdes et quelques 
autres maladies. Physiopathologie delà fièvre. (Un vol., 
loop., J.-B.Baillière,éditeur,Paris, rgat.js” Les réactions 
tuberculiniques dans leurs rapports avee l’allergie tuber¬ 
culeuse {Revote de la tuberculose, u» 6, juin rg32). 4“ Con¬ 
ceptions générales, des processus pathogéniques de la 
tuberculose et déductionsthérapeutiques (Pressemédicale, 
n» 6r, 30 juillet 1932].. 5“ Rapport entre l’allergie et l’im¬ 
munité dans la tuberculose {Paris médical, ri février 
1933), etc. ' ' 
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n'est pas, dans la tuberculose, synonyme d’im¬ 
munité absolue, mais au contraire d’un état 
d’immimité très relatif, d’un état de <t résis¬ 
tance » qui peut à tout moment fléchir. 

Que veut-on dire lorsque l’on dit qu’un 
sujet non tuberculeux, mais tuberculisé, est en 
état d’allergie tuberculeuse ? On entend par 
là que ledit sujet renferme dans son organisme 
un certain nombre de bacilles tuberculeux 
qui vivent à l’état de vie ralentie, sans pro¬ 
liférer, au niveau de certains très petits foyers 
non évolutifs, dans tm tissu plus ou moins sclé¬ 
rosé, souvent même plus ou moins calcifié, 
principalement dans les poumons et les gan¬ 
glions trachéobronchiques ; que ces bacilles 
vivants ont sensibilisé le sujet à des substances 
provenant de la désintégration des bacilles, 
ou diffusant à partir des foyers, et qui cons¬ 
tituent des antigènes déchaînants (i). 

A l’état normal, le sujet tuberculisé, mais 
non tuberculeux, vit à Vétat d’équilibre. Il se 
peut, ainsi que l’a supposé Arriagada, de San¬ 
tiago du Chili (2), qu’il se diffuse perpétuelle¬ 
ment en son organisme, à partir des petits 
foyers bacillaires non évolutifs, des quantités 
infimes d’antigènes déchaînants, qui produisent 
du fait de leur diffusion continue, mais à très 
faibles doses, un effet antichoc, im effet de 
désensibiUsaliion, d’« anti-anaphylaxie », rm ef¬ 
fet Besredka (3). Mais qu’ü pénètre dans l’or¬ 
ganisme du sujet des quantités d’antigènes 
déchaînants à des doses plus fortes, des « frac¬ 
tions bacillaires » ou des tuberculines, alors se 
produiront des réactions neuro-végétatives, des 
« réactions de foyer ». Il pourra survenir ces 
« réveils focaux », ces accidents allergiques que 
constituent les poussées évolutives. 

Chez l’adulte allergique, les antigènes dé¬ 
chaînants d’accidents allergiques plus ou moins 
violents peuvent provenir de deux sources : 

Ils peuvent être soit d’origine endogène, soit 
d’origine exogène. 

(1) Les fractions bacillaires jouent le rôled’ 0 haptènes ». 
Voy. Les Poisons du bacille tuberculeux, p. 85 et suivantes, 
et J. A.-\Veil, les Conceptions modernes des substances 
antigènes et les théories de Landsteiner (Presse médi¬ 
cale, n“ 36, 6 mai 1931). 

(2) Agustin Arriagada.- Étude du phénomène de 
Koch chez l’homme ; exposé d’une nouvelle théorie. 
(Travail de la clinique de phtisiologie du professeur 
H. ORREGO, Santiago du Chili. Travail encore inédit.) 

(3) Nous reviendrons dans une publication ultérieure 
sur cette question. 


Origine endogène. —A l’occasion de fatigues, 
surmenage, de mauvaises conditions hygiéni¬ 
ques, etc., le terrain peut soudain devenir plus 
favorable au développement des bacilles de 
Koch : à la suite de certaines résorptions toxi¬ 
ques, il pourra se produire tmé accélération des 
courants circulatoires, des aflflux leucocjrtaires 
périfocaux amenant la dislocation de certains 
petits foyers bacillaires en sommeil. Des résorp¬ 
tions de substances toxiques, mais non spécifi¬ 
ques, et d’origines diverses, infections micro¬ 
biennes surajoutés notamment, etc., pourront 
même, quoique ne provenant pas des bacilles de 
Koch, jouer le rôle d’antigènes déchaînants, l’al¬ 
lergie,ainsi quel’ontmontréPaulBordetetd’autres 
auteurs, n’étant fias strictement spécifique A). 
C’est une notion banale qu’une infection sura¬ 
joutée ou qu’tm agent thérapeutique provo¬ 
cateur de choc peuvent réveiller des foyers 
bacillaires latents. Nous en avons cité plu¬ 
sieurs exemples dans nos publications anté¬ 
rieures (5). 

Il se' produira donc, au niveau des foyers 
bacillaires, de petites poussées congestives, des 
afflux sanguins et leucocytaires polynucléaires 
d’abord, histiocytaires ensuite. Au niveau des 
foyers anciens ainsi disloqués et dans le tissu 
inflammatoire qui va les entourer, le milieu 
devenant plus favorable, les bacilles de Koch 
vont se multiplier et métastaser alentour 
par contiguïté, ou plus lointainement, entraînés 
alors par les courants circiüatoires. A partir des 
bacilles et des foyers bacillaires pourront à leur 
tour diffuser en quantité plus ou moias notable 
selon les cas des complexes badllo-ceUulaires 
(de nombreux polynucléaires ayant été détruits 
par les poisons du bacille de Koch), et ces com¬ 
plexes vont jouer eux-mêmes le rôle d’antigènes 
déchaînants, et déclencher des accidents aller¬ 
giques sévères ou non, poussées congestives përi- 
focales, dilatations vasculaires périfocales, fiè¬ 
vre, etc. Ces antigènes déchaînants sont donc 

(4) PaulBordet, (Ç. R. Soc. biol., t. CVI, 1931, i3. 

p. 1251) ; Mécanisme du phénomène de Shwartzman 
(C. R. Soc. Aiol., t. CXIV, 1933, n» 31. P- 574). — 
Henri Baruk, Action de l’exotoxine colibacillaiie 
neurotrope de Vincent chez le cobaye sain et le cobaye 
tuberculeux (C. R. Soc. biol., t. CXIv) 1933, 32, P- 626). 

(5) Voy. La Médication antithermique dans la tubercu¬ 
lose, les fièvres typhoïdes, etc. (J.-B. Baillière, éditeur, 1934, 
p. 6 et 7) et Rapport entre l’allergie et l’immunité dans 
la tuberculose (Paris médical, ii février 1933). 
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à!origine endogène dans ce cas (i). L’hérédité 
de terrain, d’autre part, n’est pas niable dans 
de nombreux cas de tuberculose évolutive. 

Origine exogène. — Mais, dans d’autres cas, 
les antigènes déchaînants peuvent être à’origine 
exogène : Si, par exemple, un sujet allergique est 
mis longtemps en contact avec un milieu plus ou 
moins fortement bacillifère ou même parfois à la 
suite d’un contact plus bref, ou à la suite de l’injec¬ 
tion, dans un but thérapeutique pu autre, d’a¬ 
gents antigéniques divers à dose trop élevée, les 
bacilles exogènes ou les antigènes pénétrant dans 
l’organisme pourront jouer le rôle d’antigènes 
déchaînants, entraînant des réactions aller¬ 
giques, _et réveiller ainsi des foyers tubercu¬ 
leux anciens et latents. Il se produira ainsi, si 
l’ont peut dire, des faits de contagion sans 
contagion. De tels faits sont moins rares qu’on 
ne pourrait le supposer, et l’on en pourrait 
citer des exemples assez nombreux. (Chez 
l’individu vraiment anergique, cas relative¬ 
ment rare, la contagion vraie par bacüles de 
Koch exogènes peut, bien entendu, s’observer, 
le terrain étant plus favorable au développe¬ 
ment des bacilles dans l’organisme.) 

.Quand'l’antigène déchaînant sera constitué 
par des bacilles vivants d’origine exogène, les 
conséquences pathologiques sont évidemment 
souvent plus graves que s’il s’était agi de ba¬ 
cilles morts, ou de substances extraites des 
bacilles. En effet, les bacilles vivants pénétrant 
dans l’organisme vont végéter, et pourront 
dans certains cas passer dans la circulation et 
donner naissance à de nouveaux foyers locaux, 

(i) I,a notion de quantité d’antigène libérée et du 
temps que dure cette libération est à considérer. Plus la 
diffusion d’antigène déchaînant dans l’organisme est 
brutale, et plus les quantités d’antigènes libérées sont 
importantes, plus les accidents allergiques déchaînés 
seront sévères et durables. De faibles doses d’antigène 
libérées progressivement ou passagèrement déchaîneront 
en général, mais pas toujours, des accidents allergiques, 
des « poussées » plus bénignes ou {ilus éphémères. Dans 
certains cas, elles déchaîneront des « équivalents bacil¬ 
laires i : crises asthmatitormes, poussées rhumatis¬ 
males, érythème noueux, etc. I.’injection à très faibles 
doses d’antigènes tuberculiniques détermine en général, 
chez les sujets sensibles, de petites réactions générales, 
locales ou focales passagères et bénignes. Il faut distinguer 
l’allergie localisée, les réactions allergiques humaines 
expérimentales et diagnostiques provoquées par des 
doses infimes d’antigène (cutiréaction à la tuberculine 
par exemple), des phénomènes d’« allergie à grand spec¬ 
tacle », poussées évolutives, etc., provoqués par des 
doses continues et plus importantes d’antigène. Mais, ainsi 
que nous le verrons plus loin, des quantités infimes d’an¬ 
tigène tuberculinique peuvent provoquer parfois des 
réactions allergiques sévères. 


d’où diffuseront d’une manière persistante, et 
c’est ce qui fait justement la gravité, des quan¬ 
tités nouvelles d’antigènes déchaînants. Mais il 
faut faire ici une réserve extrêmement impor¬ 
tante : 

Il est à noter que, si les faits de contagion entre 
individus allergiques sont pratiquement rares, 
c’est que d’une part le terrain allergique est peu 
favorable à la multiplication des bacilles, et 
que d’autfe part l’absorption en quantité suffi¬ 
sante de bacilles d’origine exogène n’est pas 
très fréquente. Si les antigènes déchaînants que 
constituent des bacilles vivants d’origine exogène 
sont, comme c’est le plus souvent le cas, absorbés 
progressivement, et en quantité très faible, ils 
jouent plutôt un rôle désensibilisant, anti¬ 
anaphylactique, qu’un rôle générateur de choc et 
de réactivation Déplus, l’organisme a le temps 
d’éliminer par les émonctoires, ou de détruire au 
fur et à mesure de leur pénétration dans l’orga¬ 
nisme, les bacilles absorbés. 

Mais il est certains cas où les sujets peuvent 
se trouver en état à’hyper allergie : chez des 
individus hyperergiques, une simple cuti- 
réaction à la tuberculine peut quelquefois 
déchaîner des réactions allergiques sévères. 
Nous avons vu personnellement une poussée 
fébrile à 40° qui a duré plusieurs semaines, et 
s’est accompagnée d’un gros foyer congestif 
de condensation pulmonaire, survenue chez un 
enfant à la suite d’une simple cutiréaction à la 
tuberculine pratiquée selon toutes les règles de 
l’art. 

Il peut donc ne pas être indifférent de répéter 
trop soiivent de simples cutiréactions, et il paraît 
nécessaire d’attirer l’attention sur ce point. 

S’il est, en effet, très utile que la plupart des 
sujets soient mis dans im état allergique, et le 
grand mérite de la vaccination par le BCG 
est justement de produire chez les jeunes en¬ 
fants cet état allergique, il n’en est pas moins 
vrai que cet état allergique ne préserve que 
dans une certaine mesure lesdits sujets, qui 
sont à tous moments exposés à des « réacti¬ 
vations » du fait d’antigènes déchaînants, soit 
d’origine endogène, soit d’origine exogène. 

Il s’ensuit que, chez des sujets allergiques 
ou déjà vaccinés antérieurement per os, des 
inoculations sous-cutanées et surtout des 
réinoculations d’émulsion de BCG peuvent 
ne pas être sans inconvénient dans certains cas, 
si elles ne sont pas faites à des doses très faibles. 




120 


PARIS MÉDICAL 


5 Août igsg. 


IyC BCG devrait être uniquement réservé 
au nourrisson indemne de toute tuberculisa¬ 
tion. Chez les individus plus âgés, et indemnes 
de signes cliniques et radiologiques de tuber¬ 
culose, la présence à un moment doimé d’une 
cutiréaction négative à la tuberculine est-elle 
suffisante pour conclure avec ime certitude 
absolue à l’absence de toute tuberculisation 
antérieure ? nous ne saurions l’affirmer. Quelle 
que soit la très grande valeur de la cutiréac¬ 
tion à la tuberculine, il est des cas indiscutables 
chez l’adulte où la négativité d’une cutiréac¬ 
tion ne signifie qu’un état plus ou moins momen¬ 
tané d’anergie cutanée, sans plus, et sans 
qu’on ait le droit de tirer de cette constatation 
des conclusions trop étendues, autorisant une 
thérapeutique préventive susceptible d’amener 
des accidents allergiques (i). Une telle théra¬ 
peutique pourra être tentée, mais à doses 
extrêmement prudentes. 

Notre conclusion sera la suivante : 

Il importe avant tout, chez les tuberculeux 
et les tuberculisés, d'éviter les accidents aller¬ 
giques violents. 

La constatation chez un individu d’un état 
d’allergie cutanée à la tuberculine ne permet 
pas d’affirmer que cet individu, moins menacé 
évidemment de contagion qu’un individu vrai¬ 
ment anergiqui, ne pourra pas cependant être 
exposé à un moment donné à une réactivation 
endogène ou exogène, soit même à une con¬ 
tagion vraie. Pour rares que soient, chez les 
individus allergiques, la contagion, ou les réacti¬ 
vations exogènes, elles n’en existent pas moins 
dans certaines circonstances. Parfois même im 
fléchissement organique et une réactivation 
endogène peuvent rendre le sujet plus réceptif 
à des antigènes exogènes (extraits bacillaires, 
ou baciUes vivants qui trouvent un terrain 
plus propice à leur prolifération), et ainsi des 
contaminations et des accidents de sensibili¬ 
sation à la fois endogènes et exogènes peuvent 
se produire. On voit donc que le problème de 
la contagion tuberculeuse n’est pas im pro- 

(i) MM. Ameuille et Chev.ali.ey ne disent-ils pas, 
dans une récente conférence faite à, la Société des méde¬ 
cins des dispensaires 0 . P. H. S :<i Mous estimons que la 
cutiréaction doit être pratiquée systématiquement il 
l’âge scolaire, mais qu’il ne faut pas se faire illusion sur la 
portée de cette enquête et ses conséquences thérapeu; 
tiques. Nous pensons que l’obligation peut en être évitée 
par la collaboration des médecins non fonctipimaires et 
des multiples organismes de soins qui couvrent le terri¬ 
toire de Paris et de sa banlieue. 


blême simple. LTne multiplicité de facteurs 
complexes permanents ou occasionnels peuvent 
entrer en jeu. Il ne s’agit pas, quand on envi¬ 
sage cette importante question, dont nous 
n’avons pu qu’esquisser l’étude dans cet article, 
de se montrer résolument « contagioimiste ou 
anticontagionniste ». Les faits imposent une 
opinion plus nuancée. 

Il ressort, des considérations qui précèdent, 
que les mesures prophylactiques édictées jus¬ 
qu’à ce jour pour éviter ce qu’on appelait la 
contagion sont plus que jamais de mise, quelle 
que soit la rareté relative des faits de contagion 
ou de réactivation exogène. 

Il conviendra enfin de n’employer aucun 
antigène ou agent thérapeutique à des doses 
telles qu’elles puissent faire éclore des poussées 
évolutives, qui constituent le plus souvent des 
accidents allergiques. 

Il est possible que, dans certains cas rares, des 
réactions allergiques assez violentes déchaînées 
par des antigènes tuberculiniques injectés par 
voie hypodermique puissent modifier le terrain 
dans un sens défavorable au développement et 
à la multiphcation des bacilles de Koch. C’est 
ce qui explique certains résultats favorables 
obtenus après la première tuberculinothérapie 
de Koch, ou certains autres traitements tuber¬ 
culiniques. Mais, la plupart du temps, les réac¬ 
tions allergiques violentes constituent par elles- 
mêmes im danger suffisant du fait des des¬ 
tructions bacillaires et des résorptions toxiques 
d’antigènes déchaînants qu’èUes peuvent entraî¬ 
ner et des réactions neuro-végétatives qui 
peuvent se produire pour que'le but de la 
thérapeutique soit surtout de les éviter. Seule, 
actuellement, l’antigénothérapie à faibles doses 
doit être employée. Si l’on tente la tuberculino¬ 
thérapie de la tuberculose, ce ne devra plus 
être qu’à doses très faibles, fractionnées, 
prudentes. 


Le Gérant : Di- AnSBré ROUX-DESS.ARPS. 
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Il est certain que c’est surtout depuis la 
découverte des groupes sanguins parjanski 
(1907) et Moss (1910) que la transfusion est 
entrée dans l’arsenal thérapeutique de la pra¬ 
tique courante. Restée pendant longtemps 
l’apanage de la chirurgie et de la gynécologie, 
la transfusion n’a acquis son développement 
actuel que quand elle a passé dans le domaine 
de la médecine et, dès lors, a commencé sa 
phase vraiment scientifique. Il va sans dire, 
d’ailleurs, étant donné que les conditions de la 
pratique médicale donnaient le temps néces¬ 
saire de suivre aussi longtemps qu’il fallait les 
malades transfusés, et de faire toutes les cons¬ 
tatations cliniques et toutes les recherches bio¬ 
logiques ou humorales capables d’expliquer 
dans bien des cas les réactions constatées au 
cours de cette thérapeutique nouvelle. 

C’est ainsi que nous avons assisté, dans un 
laps de temps assez court, non seulement à la 
simplification de technique qui fait presque de 
la transfusion une simple injection intravei¬ 
neuse, mais encore à l’explication d’une série 
de réactions et de phénomènes biologiques qui 
apparaissent dans la pratique de la transfusion 
et qui ont permis de préciser dans une certaine 
mesure les indications et les contre-indications 
de celle-ci. 

Il faut avouer néanmoins que, malgré toutes 
ces belles recherches, en tête desquelles il- faut 
citer celles de Hayem, Jeanbrau, P. Émile- 
Weü, Tzanck, Gosset, P. Chevallier, Jubé, 
biège et tant d’autres, et les ouvrages qui ont 
paru dans ces dernières années, par lesquels la 
vulgarisatijOn de la transfusion sanguine a eu 
une extension considérable, bien des points 
obscurs existent encore à ce sujet. 

En effet, il arrive souvent de constater qu’à 
côté de cas dans lesquels les bienfaits de cette 

(i) Clinique médicale de la I^aculté d’Athènes. Direc¬ 
teur : Professeur W. Bensis. 
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thérapeutique sont non seulement utiles, mais 
vraiment salutaires, surviennent des accidents 
inattendus et parfois désastreux en dehors de 
toute cause d’incompatibilité et malgré toutes 
les précautions possibles prises au préalable. 

De ces faits se dégage une série de devoirs 
pour tous ceux qui ont eu l’occasion de diriger 
des services de médecine et de chirurgie ou des 
centres spéciaux de la transfusion sanguine, et 
qui, par conséquent, ont pratiqué un nombre 
important de transfusions. 

Du moment qu’ori nous a amenés à ce point 
tout à fait opposé de considérer la transfusion 
comme une simple injection intraveineuse et 
que, de tous les côtés, non seulement on incite, 
mais on encourage le praticien à pratiquer la 
transfusion, nous sommes obligé de préciser 
davantage les indications et les contre-indica¬ 
tions de cette thérapeutique, et surtout de faire 
connaître et avertir le praticien qu’il doit être 
prudent et ne pas abuser de la transfusion, 
étant donné que, malgré la fixité des groupes 
sanguins, il existe encore certains facteurs qui 
échappent à nos investigations et qui, comme 
il a été dit, sont capables de donner des acci¬ 
dents graves et parfois même désastreux. 

Ayant eu l’occasion, dans ces dernières an¬ 
nées, de pratiquer tme série de transfusions 
sur un certain nornbre de malades hospitalisés 
dans la II® Clinique médicale de la Faculté 
d’Athènes, dirigée par notre maître, le profes¬ 
seur W. Bensis, aussi bien que chez des malades 
de notre clientèle personnelle, nous avons cru 
aussi de notre devoir d’apporter ici, sommaire¬ 
ment, les résultats des observations cliniques 
et biologiques que nous avons pu faire. Ainsi, 
ce qui va suivre ne sera pas une étude compa¬ 
rative ou critique des faits observés par d’autres 
auteurs, mais une simple énumération de cons¬ 
tatations persormeUes que nous voulons jeter 
dan.s la masse des contributions sur ce sujet et 
qui, peut-être, serviront à ceux qui voudraient, 
dana la suite, en faire la synthèse. Nos recher¬ 
ches ont porté sur 65 malades atteints de diff é¬ 
rentes affections sur lesquels nous avons pu 
pratiquer plus de 150 transfusions sanguines. 
Abstraction fail^ des cas dont, malgré notre 
volonté, nous n’avons pas pu suivre ni l’évolu¬ 
tion clinique, ni les modifications humorales, 
nous ne donnons, ici, que les résultats procurés 
par l’observation clinique etbiologiquédejg cas. 

Dans la majorité des cas, nous avons trans- 
N» 32. ■ 
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fusé du sang pur au moyen de l’appareil de 
Mayer, quelquefois de Tzanck ou de Jubé. 
Dans un certain nombre de cas, nous avons 
transfusé alternativement, chez les mêmes ma¬ 
lades, tantôt du sang citrate, tantôt du sang 
pur, afin d’avoir une idée comparative sur 
l’ensemble des réactions cliniques et humorales 
engendrées par ces deux espèces de transfu¬ 
sion. 

De contrôle du sang du receveur et du don¬ 
neur s’effectuait, d’ime part, au moyen de 
l’hæmotest sec de l’Institut sérothérapique de 
Vienne et, d’autre part, par la réaction directe 
croisée ; et nous pouvons dire que nous n’avons 
jamais constaté d’accident dû à l’incompatibi¬ 
lité sanguine. Les donneurs, toutes les fois qu’ü 
était possible, avait été choisis parmi les plus 
jeunes parents du patient. Autrement, nous 
prenions des donneurs du Centre de transfu¬ 
sion de la Croix-Rouge hellénique,. admirable¬ 
ment organisé par le directeur de la Clinique 
chirurgicale, le D^ M. Macas. 

Ainsi les recherches que nous avons pu faire, 
nous permettent de tirer les conclusions sui¬ 
vantes : 

A. Remarques cliniques. — i° Dans les 
maladies du sang dans lesqueUesnous avons pu 
pratiquer des transfusions, telles que l’anémie 
pernicieuse du ^t5q)e Biermer, les anémies 
graves secondaires, aplastiques, etc., les ané¬ 
mies pernicieuses de la grossesse, les états 
hémorragipares : purpuras, hémogénie, etc., 
l’ictère hémolytique acquis, la bilieuse hémo- 
globinürîque, la transfusion sanguine, sans 
être là thérapeutique spécifique, est un des 
meilléurs traitements adjuvants que nous 
possédions à l’heure actuelle, dans certaines 
périodes de ces états morbides, à la condition 
qu’on n’en abuse pas. 

. A considérer l’instabilité humorale que pré¬ 
sentent les malades atteints des affections ci- 
dessus, ü y aura grand profit à n’utüiser que de 
petites transfusions sanguines. Ces transfu¬ 
sions, de préférence de sang pur, seront répé¬ 
tées, et l’on ne dépassera pas 50, 100, 150 ou 
250 centimètres cubes. Les indications de cette 
technique nous semblent être : 

a. La déglobulisation au-dessous de i million 
500 000 globules rouges avec mauvais état 
général ; 

b. Les formes d’anémie avec signes nerveux 
délires, insomnie, agitation,^ myélites, etc.) ; 


12 Août 193Ç. 

c. Les cas où les autres thérapeutiques spé¬ 
cifiques (hépatothérapie, gastrothérapie, trai¬ 
tement ferrique, vitaminique, etc...) ont 
échoué. 

Ln procédant ainsi, on est souvent surpris 
de constater une curieuse amélioration de la 
tolérance vis-à-vis des thérapeutiques spéci¬ 
fiques : certains malades qui vomissaient, dont 
l’appétit était presque complètement aboli, 
qui ne supportaient ni les extraits hépatiques, 
ni les extraits gastriques, pouvaient tolérer 
après une simple transfusion sanguine des 
doses considérables d’extrait de foie ou d’es¬ 
tomac, etc., et continuer, par conséquent, leur 
traitement spécifique dans la suite. 

2° Dans la lymphogranulomatose maligne 
et les leucémies, il nous paraît que la transfu¬ 
sion ne constitue qu’im traitement palliatif 
ayant pour but de prolonger si possible la vie 
des malades ou leur permettre de subir un 
traitement chirurgical ou par les rayons X! 
De même, nous pouvons dire aussi dans les 
anémies néoplasiques. 

3“ Dans les infections streptococciques ; 
endocardites malignes, infections puerpérales, 
septicémies de cause indéterminée, la transfusion 
ne nous paraît pas donner de résultats satis¬ 
faisants, non plus que l’immunotransfusion. 
Mais, sur ce point, il faut encore continuer 
les, recherches. 

4° Dans les maladies médico-chirurgicales ; 
gastrorragies abondantes ■ à la stdte d’ulcère 
de l’estomac, du pylore ou du duodénum, 
gastrorragies et entérorragies de causes dyscra- 
siques ou indéterminées, anémies post-hémor¬ 
ragiques : hémorroïdaires, métrorragies, etc., 
la transfusion sanguine trouve sôn indication 
majeure, si elle est pratiquée à temps, parce 
que, à notre avis, non seulement elle remplace 
la masse sanguine et les éléments figurés et 
colloïdaux nécessaires, mais elle constitue un 
des meilleurs hémostatiques. 

Ce pourquoi nous croyons qu’il ne faut pas 
hésiter à pratiquer précocement tme transfu¬ 
sion massive de 200 à 550 centimètres cubes 
et même davantage dans tous les‘cas de gas¬ 
trorragies ou d’entérorragies qui ne cessent pas 
par les hémostatiques habituels, sans attendre 
là déglobulisation extrême du sujet, et, en 
plus, de continuer les jours suivants la théra¬ 
peutique sanguine par de petites doses, quo¬ 
tidiennes de transfusions intramusculaires 
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dans tous les cas pour lesquels une opération 
est discutable. 

Et il n’est pas étonnant de voir des gas- 
trorragies qui ne cédaient à aucun traitement 
usuel cesser ' par ■ encbantement après une 
simple transfusion de 150 ou 250 centimètres 
cubes de sang pur. 

Si l’on est obligé ultérieurement de refaire 
des transfusions chez un même malade, fût-ce 
après un laps de temps de deux ans. comme il 
nous est arrivé de le faire, on n’hésitera pas à le 
faire, mais on les fera précéder par une désensi¬ 
bilisation selon la méthode de Besredka. 

Quant à la transmission des maladies conta¬ 
gieuses, nous ne l’avons personnellement ja¬ 
mais observée. 

5°, Réactions. — Une seule fois, nous avons 
constaté une réaction grave dans un cas d’ané¬ 
mie pernicieuse du groupe. III, qui a reçu d’un 
donneur de groupe IV, et trois fois des réac¬ 
tions légères chez des malades de groupes II et 
III qui ont reçu aussi de donneurs universels. 
Ces réactions étaient minimes et consistaient 
en frissons suivis d’une élévation thermique 
qui cessaient trois ou quatre heures après la 
transfusion. 

Il nous semble donc préférable, chaque fois 
qu’il sera possible, d’employer des donneurs 
du même groupe, surtout dans les transfusions 
médicales, étant donné que l’instabiHté humo¬ 
rale est presque constante dans toutes les affec¬ 
tions internes justiciables de la transfusion. 

Ee sang que nous avons transfusé chaque 
fois variait de 50, 100, 150 à 250, quelquefois 
nous sommes arrivé à 400 centimètres cubes, 
une fois à 600 centimètres cubes dans un cas 
d’anémie pernicieuse grave ayant abouti à la 
guérison ; et tme autre fois à 550 centimètres 
cubes dans un cas d’ulcère du duodénum, sans 
aucun inconvénient. 

6° Technique. — En ce qui concerne la 
méthode de transfusion, sans nier l’innocuité du 
sang citraté et les autres avantages de ce pro¬ 
cédé : simplification de technique, etc., nous 
sommes plutôt partisan de transfuser du sang 
pur, pour les raisons suivantes ; 

a. Parce que, sur rm nombre de plus de 
150 transfusions, nous avons observé trois fois 
seulement de légers frissons suivis d’élévation 
thermique passagère, et cela chez des malades 
qui ont reçu de donneurs IV, tandis qü’ils 
appartenaient aux groupes II ou III ; 
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b'. Parce que, au contraire, dans l’immense 
majorité des cas avec du sang citraté, nous 
avons eu des réactions fébriles, quelquefois 
de l’œdème des paupières avec frissons et une 
aggravation de l’état général pendant les cinq 
ou les six premières heures qui suivaient la 
transfusion, phénomènes qui, heureusement, 
passaient dans la suite. 

En plus, très souvent, nous avons constaté 
, une augmentation de l’urée sanguine avec une 
baisse de la réserve alcaline et une réaction 
très lente dusystème hémopoiétique (apparition 
de globules granuleux, de plaquettes, etc.) ; 

c. Parce que la survie même de globules 
rouges transfusés dans du sang citraté nous 
paraît plus courte que celle de ceux transfusés 
dans du sang pur. 

Ainsi, il est bien connu que, après chaque 
transfusion, le taux de la bilirubine sanguine 
augmente par suite d’une hyperhémolyse. Cette 
destruction des globules rouges transfusés est 
heureusement lente et présente différents de¬ 
grés selon l’instabüité humorale des malades. 
Mais, en tout cas, eUe se produit dans un laps 
de temps analogue à peu près à celui de glo¬ 
bules rouges normaux. Au contraire, en fai¬ 
sant des courbes de la bilirubinémie chez les 
mêmes malades sou m is aux mêmes conditions, 
tantôt à la transfusion au sang citraté, tantôt 
au sang pur, nous avons constaté que l’hyper- 
bilirubinémie survenait plus précocement 
quand nous transfusions du sang citraté que 
du sang pur. Ce fait nous permet de conclure 
que, pendant la transfusion citratée, la survie 
des globules rouges est plus courte du fait 
d’une fragilité accentuée. 

Si la tension artérielle était très basse avant 
la transfusion, elle s’élève de i à 2, tandis que 
le pouls devient plus net et lent, sauf en cas 
de réaction (sang citraté, etc.) où eUe devient 
plus rapide. 

Nous n’avons pas constaté de phénomènes 
de choc cardiaque. Ea respiration devient aussi 
plus superficieUe, sauf en cas de réaction. Quel¬ 
quefois on constate aussi des vomissements.. 

Quant au système nerveux, en cas de délires, 
insomnie, agitations, etc., on constate une 
disparition rapide de tous ces syunptômes 
morbides si le résultat, de la transfusion est 
favorable. 

Appareil urinaire : pendant la. transfusion 
citratée, laqueüe nous estimons qu’il vaut 
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mieux la conserver, toutes les fois que la trans¬ 
fusion au sang pur n’est pas possible, plutôt 
dans les maladies médico-chirurgicales et gy¬ 
nécologiques, nous avons constaté des douleurs 
lombaires avec une oligurie et présence de 
traces d’albumine dans l’urine et de globules 
rouges. Nous n’avons pas constaté une né¬ 
phrite vraie ou une hématurie. 

Signes subjectifs ; les malades, au cours d’une 
transfusion d’action favorable, accusent le plus 
souvent une sensation de bien-être. 

B. Remarques biologiques. — 1° Globules 
rouges. —Be nombre de globules rouges aug¬ 
mente progressivement dès le début de la trans¬ 
fusion tant qu’elle a exercé une action favo¬ 
rable, mais quelquefois, malgré une influence 
très nette de la transfusion sur l’état général 
et l’augmentation initiale des globules rouges, 
cinq ou huit jours après, on constate une baisse 
du nombre de ceux-ci et ensuite une nouvelle 
élévation. Cette baisse coïncide bien avec une 
augmentation de la bihrubinémie, et nous de¬ 
vons l’attribuer à la vie terminale des globules 
rouges transfusés. 

Dans l’aiiémie pernicieuse, toutes les fois 
que la transfusion agit efficacement, on cons¬ 
tate une augmentation du nombre de globules 
granuleux qui revient dans la suite à la nor¬ 
male. 

Ba mégacariocytose rétrocède, tandis que les 
mégaloblastes disparaissent-et les monoblastes 
deviennent plus rares. 

2° Globules blancs. — Be nombre de 
globules blancs augmente aussi toutes les fois 
que la transfusion est bién supportée, mais 
quelquefois on constate im abaissement avec 
présence des éosinophiles, surtout en cas de 
transfusion citratée. B'augmentation des glo¬ 
bules blancs concerne surtout les polynucléaires 
neutrophiles. Présence aussi de quelques méta¬ 
myélocytes. En cas de réaction, il y a inversion 
de la formule leucocytaire. B'éosinophilie est 
presque constante après la transfirsion, bien 
qu’eUe soit minime. 

3° B’bémoglobine suit la courbe des glo¬ 
bules rouges. 

4° Plaquettes sanguines : les globules, 
augmentent toujours après la transfusion 
dans tous les cas, mais surtout avec du sang 
pur et dans les cas de purpura et d’hémogénie 
où l’augmentation est plus rapide et plus 
stable; 
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5° Temps de coagulation : diminue ou 
reste à la valeur initiale. 

6° Temps de saignement ; diminue consi¬ 
dérablement et revient à la normale surtout 
dan.s les cas d’hémogénie bien influencés. 

7“ Urée sanguine : dans les transfusions 
au sang citraté, on constate souvent une aug¬ 
mentation de l’azotémie passagère, accompa¬ 
gnée quelquefois par une baisse de la réserve 
alcaline. Dans la transfusion au sang pur, cette 
augmentation de l’inée fait défaut. Quelquefois 
même on observe une diminution de l’azo¬ 
témie. Une azotémie légère jusqu’à i gramme 
p. I ooo ne doit pas être considérée comme une 
contre-indication de la transfusion. 

8» Réserve alcaline : avant la transfu¬ 
sion, nous l’avons signalée quelquefois aug¬ 
mentée. Après la transfusion, elle revient à la 
normale. En cas de, réaction, on constate une 
légère baisse de la réserve alcaline. 

9° Cholestérol : Dans les anémies, la 
cholestérolémie après la transfusion augmente, 
tandis que, dans d’autres états morbides, ou 
bien elle reste aux valeurs initiales, ou bien 
elle s’élève légèrement. 

10“ Glycémie : sur 6 cas, nous n’avons 
constaté aucune modification du taux de la 
glycémie après la transfusion. Sur 3 cas, 
eUe était légèrement abaissée, tandis que sur 
6 cas elle était augmentée. 

11“ Bilirubinémie : comme nous l’avons 
indiqué plus haut, aucun test biologique ne 
peut mieux nous servir, pour l’évaluation de 
l’hémolyse et de la destruction de globules 
rouges transfusés, que les variations de la bili¬ 
rubinémie. C’est ainsi que nous avons vu, en 
faisant les courbes de celle-ci, avant et après 
la transfusion, qu’on constate que la biliru¬ 
bine sanguine augmente quatre à six jours 
après la transfusion, et que'cette augmentation 
est plus rapide et plus accentuée pendant la 
transfusion citratée ; 

12“ Sédimentation globulaire : la réac¬ 
tion de sédimentation globulaire est aussi un 
des meilleurs tests biologiques et peut très bien 
nous guider sur l’efficacité ou la non-efficacité 
de la transfusion dans les différentes affections. 
Ainsi, en faisant la courbe de la vitesse de sédi¬ 
mentation avant et après la transfusion, on 
voit bien que toutes les fois que l’effet de la 
transfusion est favorable, la valeur de la vi¬ 
tesse de sédimentation revient progressive- 
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ment à la normale, tandis que, dans le cas con¬ 
traire, l’accélération est plus accentuée. 

Nous pouvons conclure, en résumé de nos 
constatations personnelles, que : 

1° Dans les maladies médicales, la transfu¬ 
sion sanguine est un moyen thérapeutique de 
grande valeur, à la condition de n’en pas abu¬ 
ser et de s’en tenir à de petites quantités répé¬ 
tées, 50 à 200 centimètres cubes selon la gravité 
des cas. 

Dans les affections médico-chirurgicales, au 
contraire, et dans les anémies post-hémorra¬ 
giques en général, on est autorisé à faire des 
doses beaucoup plus importantes, 200 à 
600 centimètres cubes ; 

2° Il est préférable, chaque fois que la chose 
sera possible, d’employer du sang pur plutôt 
que du sang citraté, et de préférence du sang 
de même groupe. Des examens bihlogiques, et 
notamment des courbes comparatives de bili¬ 
rubinémie, nous ont montré, en effet, que les 
globules de sang citraté étaient plus fragiles et 
vivaient moins longtemps que les globules de 
sang pur. D’ailleurs, les réactions cliniques sont 
plus fréquentes avec le sang citraté qu’avec le 
sang pur. 


LES ADÉNOPATHIES 
ET LA FORMULE 
HÉMOLEUCOCYTAIRE 
DANS LA RUBÉOLE 
LEURS RAPPORTS ! 

CONSIDÉRATIONS GÉNÉTIQUES 

R. CROSNIER 

Sur un ensemble de 200 à 300 cas de rubéole 
que nous avons pu observer et traiter dans 
notre service, il nous a paru intéressant d’étu¬ 
dier sur une centaine d’entre eux le caractère 
des adénopathies et celui de la formule hémo- 
leucoc5daire, et d’analyser pendant la période 
d’état leurs rapports respectifs. 

1° Un point classique est bien acquis : 
c’est l’importance diagnostique de ces adéno¬ 
pathies multiples, qui, contemporaines de la 
période d’invasion, précèdent généralement 
l’éruption et lui survivent un temps plus ou 
moins long — trois semaines, un mois... 

2° Par contre, il serait abusif, voire inexact, 


de prétendre décrire un ordre d’apparition 
bien défini (ganglions sous-angulo-maxillaires, 
puis sous-maxillaires et occipitaux, etc.). 

Outre que ces localisations sont les moins 
constantes, comme nous le verrons, ü n’apparaît 
pas que certaines d’entre elles puissent être 
considérées, ainsi qu’on a pu le dire, comme le 
reflet d’une angine érythémateuse ou d’une 
rhino-pharyngite concomitantes. 

Il est vraisemblable, au contraire, qu’il 
s’agit d’une réaction du système lymphatique 
périphérique — en général déclenchée par le 
virus de la maladie — tant et si bien que 
Glanzmann l’a définie une lymphoblastose 
bénigne, par opposition à la lymphoblastose 
maligne leucémique. 

Hâtons-nous cependant d’ajouter que le 
terme générique dé lymphoblastose traduit 
ici un processus d’activité passagère du 
système lymphopoiétique sans décharge dans 
le sang circulant des éléments jeunes pré¬ 
nommés. 

Nous verrons d’ailleurs plus loin la part 
qu’il y a lieu de réserver, ànotre sens,à l’hyper- 
fonctionnement du système réticulo-endo¬ 
thélial. 

Des remarques personnelles concernant ces 
adénopathies peuvent être .schématisées ainsi 
qu’il suit : 

A. Caractères généraux. — Ganglions 
de volume variable suivant les localisations 
— depuis la grosseur d’un pois à celle d’une 
grosse noisette et plus — mobües, roulant sous 
le doigt, non adllér^nts à la peau, indolores 
ou peu douloureux (exception faite toutefois 
pour les localisations axillaires), isolés, en 
chapelets ou confluents, de consistance à la 
fois fenne et élastique, généralement indé¬ 
pendants (même quand ils sont multiples), 
arrondis ou ovalaires, parfois aplatis, suivant 
les cas et les localisations. 

B. Caractères particuliers. — Des loca¬ 
lisations rigoureusement constantes ou presque 
sont celles de l’ainë, de l’aisselle et de la gaine 
du sterno-cléido-mastoïdien. 

p. 100. p. 100 

Ganglion.s inguinaux. . 98 Bilatéraux. 98 

sterno-mastoïdiens. 98 Bilatéraux. 97 

axillaires. 98 Bilatéraux. 90 

1“ De volume particulier, bien que réduit, 
des adénopathies inguinales les différencie des 
adénites banales de cette région souvent 
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observées, mais toujours réduites (micropoly- 
adénites ou micro-adénites). 

Il n’est pas rare de pouvoir, dans certains , 
cas, distinguer la part qui revient aux unes et 
aux autres, par une exploration un peu fine, 
mais il n’est pas interdit de penser aussi que 
certaines réactions ganglionnaires caracté¬ 
ristiques ne sont souvent autres que les adé¬ 
nites inflammatoires banales, qui subissent 
momentanément une hyperactivité folliculaire. 

En tout cas, leur volume est très générale¬ 
ment notablement inférieur à celui des loca¬ 
lisations axillaires. 

2° Ees adénopathies axiUaires sont, à notre 
avis, les plus significatives parmi les diverses 
localisations, en raison même de leur siège, 
de leur rareté habituelle dans les circonstances 
ordinaires chez les indiyidus normaux et de 
leur volume, qui est de beaucoup le plus 
important. Les ganglions sont uniques ou 
multiples, souvent un peu aplatis dans le sens 
antéro-postérieur. On les repère de préférence 
au creux axillaire proprement dit, bien qu’on 
puisse parfois aussi les rencontrer sur les parois 
et les lignes axillaires suivant la prédominance 
des groupes intéressés (brachial, thoracique, 
sous-scapulaire, intermédiaire). 

Des diverses adénopathies de la rubéole, 
ce sont les moins indolores à la palpation, pro¬ 
bablement en raison du paquet nerveux du 
creux de l’aisseUe et des fllets du plexus. 

Chose curieuse, ces adénopathies sont plus 
fortement accusées du côté gauche (28 fois 
sur 98, contre 4 fois pour le côté droit) sans 
qu’on puisse trouver à cette constatation une 
explication d’ordre anatomique. 

3° Les adénopathies sterno-cléido-mas¬ 
toïdiennes, dont HaUé fait une locaHsation 
élective, se trouvent sous la gaine du muscle 
ou plus fréquemment en arrière de lui ; elles 
sont le plus souvent bas situées, multiples, 
isolées ou en chaînettes, de volume quelquefois 
comparable à celui de certaines adénopathies 
axiUaires moyennes, sans interruption parfois 
avec les éléments du groupe sus-claviculaire 
quand ceux-ci existent. 

4° C’est ensuite par ordre de fréquence 
décroissante : 

Les adénopatMes : 

sous-maxillaires. 59 P- io°- 

sus-claviculaires. 58 •— 

angulo-maxillaires. 57 ■— (dont 3 'fois 

unilatérales). 

sous-mentales. 4® —■ 
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occipitales.. 42 — (dont 9 fois 

vmilatérales). 

épitrochléennes. 7 — 

La signification pathognomonique des adé¬ 
nites sous-maxillaires et sous-mentales n’a 
qu’une valeur restreinte en tant que localisa¬ 
tion isolée, en raison de la préexistence d’états 
rhino-pharyngés aigus, subaigus, chroniques 
ou latents. Elle reprend toute Sa signification 
quand ces adénopathies ne sont qu’une partie 
des diverses localisations lymphatiques. 

Les ganglions occipitaux doivent être soi¬ 
gneusement recherchés, car ils sont souvent 
minuscifles et peu extériorisés ; en outre, 
certaines localisations rétro-mastoïdiennes 
peuvent être également le reflet de l’hyper¬ 
activité générale du système lymphopoiétique. 

Les adénopathies sus-claviculaires doivent 
parfois être recherchées assez profondémen 
derrière la clavicule. 

Quant aux ganglions épitrochléens, ils 
demeurent rares, ainsi qu’en témoigne la 
statistique présente. 

Les adénopathies de la rubéole ont une telle 
signification clinique qu’eUes permettent, ainsi 
que nous l’avons remarqué dans maintes cir¬ 
constances, d’étayer rétrospectivement le dia¬ 
gnostic de l’affection ou de le poser fermement, 
soit qu’il s’agisse d’une éruption transitoire 
et fugace (de quelques heures parfois), soit que 
celle-ci apparaisse particuhèrement discrète. 
C’est souligner l’importance de cette donnée en 
milieu épidémique, surtout quand, dans une 
même collectivité, on constate simultanément 
l’éclosion de cas de rougeole et de rubéole, 
ainsi que nous l’avons vu récemment. 

Par ailleurs, et dans les mêmes circonstances 
d’épidémies intriquées, la mise en évidence 
de ces adénopathies permet aussi de trancher 
un diagnostic hésitant ; c’est le cas en parti¬ 
culier de certaines rubéoles à début fébrile 
avec catarrhe oculo-nasal prononcé et éruption 
marquée, tous signes qui, réunis, pourraient 
en faire des états singulièrement voisins de la 
rougeole ou identifiés à elle. 

Aussi bien la notion des ananmestiques 
garde-t-eUe peu de valeur réelle. 

... En effet, l’éruption rubéoUforme peut 
être précédée immédiatement ou les jours 
précédents d’un malaise vague avec catarrhe, 
comme le fait est courant pour les rougeoles 
frustes. Il faut aussi tenir compte de la négli¬ 
gence de certains sujets qui, peu portés à 
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s’observer, prétendent avoir ressenti ces signes 
prémonitoires avant l’apparition de l’éniption. 
La discrétion de certains exanthèmes rubéo¬ 
liques, leur installation insidieuse sans troubles 
fonctionnels appréciables ont pu, dans certains 
cas, passer inaperçus un jour ou deux, si bien 
que, lorsque ces sujets sont examinés ou hospi-. 
talisés, l’éruption est en plein déclin ou a 
complètement disparu. - 

Aussi bien est-ce alors le recours, à l’examen 
des carrefours ganglionnaires qui s’impose. 

Depuis qu’Hiderbrand et Thomas, en 1901, 
ont défini l’état sanguin au cours de la rubéole,, 
il semble que tout ait été dit sur la question, 
mais la formule généralement adoptée (leuco¬ 
pénie avec polynucléose très rapidement suivie 
de lymphocytose ou monocytose) n’est certes 
pas miivoque, et c’est ce que nous allons nous 
efforcer de démontrer. 

Des formules hémoleucocytaires que nous 
avons pratiquées ont été très sensiblement 
faites au même moment pour chacun de nos 
92 malades (premier jour de la période d’état). 
Voici du reste nos constatations : 

1° Da proportion des polynucléaires neutro¬ 
philes a été trouvée sensiblement normale sur 
ime cinquantaine de cas (52). Dans 22 for¬ 
mules, nous avons observé une hypergranulo- 
cytose et dans 5 cas une proportion de neutro¬ 
philes supérieure à 77 p. 100. 

2° En ce qui concerne les éosinophiles, il 
est exact de dire que ces éléments ne dis¬ 
paraissent pas du sang, comme dans le cas 
habituel des maladies infectieuses ; Nægeli et 
Glanzmann ont même avancé que leur nombre 
était parfois augmenté, voire important. 

Persoimellement, chez 34 sujets sur 92, 
nous avons vu que leur chiffre était supérieur 
à 2 (3-4), et chez 10 d’entre eux on en comptait 
5 et plus. 

3° Da lymphocytose vraie n’a été reconnue 
que 2X fois sur 92, les chiffres les plus élevés 
de lymphocytes ayant été de 44 et 51, si bien 
que, sur l’ensemble de nos' observations, la 
formule mononucléée la plus importante s’est 
trouvée être la suivante : lymphocytes, 51 ; 
monocytes, 14 ; plasmocytes, 3 ; polyneu- 
trophiles, 31 ; polyéosinophiles, i. 

4° Da monocytose est sans contredit la 
caractéristique essentielle et fondamentale de 
la formule de la rubéole. Si, pour 12 cas, nous 
avons noté un chiffre normal de 4 monoc5d;es, 
dans 80 frottis nous avons trouvé une mono¬ 


cytose très manifeste, parfois fort notablement 
élevée avec un taux maximum de 25 p. 100. 

5° Quant aux plasmocytes, que nous iden¬ 
tifions aux cellules de Turk, nous les avons 
observés 43 fois sur 92 (chiffre supérieur à i., 
jusqu’à 7 p. 100). 

En conséquence, les déductions auxquelles 
nous aboutissons sont les suivantes : 

1° Il n’existe pas de rapports évidents entre 
le caractère et l’importance des ganglions et 
l’intensité vraie de l’éruption, puisque c’est 
fréquemment sur la seule constatation des 
adénopathies qu’on diagnostique rétrospective¬ 
ment une rubéole discrète ou fugace. 

2° On ne peut pas davantage établir une 
relation significative entre ces adénopathies 
et la prédominance de tels éléments leuco¬ 
cytaires, si bien que nous ne partageons pas 
l’opinion de Glanzmann, suivant laquelle il 
existerait un rapport entre l’importance de ces 
adénopathies et la proportion plus ou moins 
élevée dés plasmocytes. 

3° Il est possible de voir coexister une hyper- 
pol3mucléose et une h5rpermonocytose asso¬ 
ciées (exemple ; polynucléaires, 67 ; mono- 
C5rtes, 16 — polynucléaires, 78 ; monocytes, 
10—polynucléaires, 74; monocytes, 9, etc.). 

4° Da proportion respective de la poly¬ 
nucléose et de la lymphocytose est sensible¬ 
ment identique (h'ypergranulbcytose : 22/92 ; 
lymphocytose, 21/92). 

5° Da monocytose et la plasmocytose de¬ 
meurent les caractères pathognomoniques de la 
formule sanguine rubéolique. Il semble donc 
que le terme assez vague et de sens général de 
« mononucléose » utilisé schématiquement par 
Desieur et Jacquet devrait laisser la place à 
celui de monoc5d;ose. 

D’ailleurs, cette dénomination de mono¬ 
nucléose, outre qu’elle groupe des éléments de 
genèse différente, donne heu à une interpré¬ 
tation erronée, et augmente au profit des 
lymphoc5rtes le pourcentage habituellement 
observé, et l’abaisse au détriment des mono¬ 
cytes (lymphocytes, 21 ; monocytes, 80. Mono¬ 
nucléose ; lymphocytose -f monocytose =34).. 

Cette étude des adénopathies et de la formule 
sanguine de la rubéole doit conduire, à notre 
sens, à certaines considérations. 

1“ Il n’est pas douteux qu’on assiste ici à une 
hyperactivité du tissu réticulo-endothélial. 

Si les monocytes, au cours de la rubéole, 
sont d’origine réticulaire plus qu’endothéliale. 
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ainsi que Merklen et WolfE l’ont déclaré à 
propos des maladies infectieuses (varicelle, 
oreillons, rougeole, coqueluche, certaines an¬ 
gines...), il semble bien que l’origine des cellules 
de Turk que l’on rencontre conjointement doive 
être analogue à celle des monocytes, si bien 
qu’on conçoit aisément dans le cas particulier 
de la rubéole que les cellules de Turk sont ou 
des plasmoc5d:es comme le veut Pappenheim 
ou des éléments dérivés, ainsi que le prétend 
Ferrata, de la cellule hémohistioblastique ou 
réticulaire, elle-même génératrice soit du 
fibroblaste (élément du tissu conjonctif), soit 
du monocyte (élément sanguin), b’hyqiothèse 
de Sabrazès, par contre, compte tenu des 
données concrètes personnelles que nous venons 
d’exposer,^ qui fait de la cellule de Turk une 
cellule lymphoïde dégénérée, est plus difficile¬ 
ment acceptable. 

Sans doute les cellules réticulaires pro¬ 
viennent-elles des follicules et cordons médul¬ 
laires des ganglions lymphatiques, comme aussi 
de la pulpe splénique', ce qui n’a rien de sur¬ 
prenant, car on sait qu’ü peut y avoir partici¬ 
pation^ de la rate, ainsi qu’en témoigne parfois 
son hypertrophie modérée au cours de la 
rubéole (fait clinique que nous avons maintes 
fois relevé). 

Il semble donc, en définitive, que la lym¬ 
phocytose rubéolique soit liée à tme li5q)er- 
activité plus spécialement localisée à la sub¬ 
stance corticale ganglionnaire, c’est-à-dire 
aux centres germinatifs. 

b’hyperfonctionnement médullaire abouti¬ 
rait à la décharge d’éléments réticulaires 
(plasmocytes et monocytes). 

Ta réaction d’ensemble donnerait lieu à la 
mise en évidence eh proportion variable des 
trois catégories d’éléments. 

Quant aux polynucléaires que nous obser¬ 
vons en quantité parfois marquée, leur pré¬ 
sence pourrait s’expliquer par la déviation de 
la cellule hémohistioblastique dans le sens de 
rhémoc5d:oblaste. 

ly’origine de ces éléments n’étant autre que 
la cellule mésenchymateuse, ainsi s’explique¬ 
raient lesconstatationsprécédemment signalées. 

Il apparaît donc, en définitive, que la pro¬ 
portion variable des éléments blancs observés 
est liée à un hyperfonctionnement spécialisé 
des centres précédemment décrits, rirais il 
demeure que la réaction réticulaire est 
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infiniment plus constante (monocytes). 

Est-il par ailleurs légitime de rapprocher 
certaines rubéoles sans exanthème, caracté¬ 
risées seulement par urie hyperplasie transi¬ 
toire des carrefours lymphatiques de la fièvre 
ganglionnaire ou adénolymphoïdite aiguë. 

Du seulpoint devue lymphatique et sanguin, 
on relève dans l’un et l’autre cas une mono- 
C3d:ose évidente, car la mononucléose de la 
maladie de Pfeiffer est beaucoup plus une mono¬ 
nucléose à monocytes qu’une mononucléose 
à lymphocytes ; en cela, du reste, l’opinion est 
à peu près unanime (Daubry, Marchai, Che¬ 
valier), et il n’y a guère que Sabrazès qui plaide 
en faveur de la lymphoc3d:ose. Aussi bien la 
réaction des aggyaAiiilines de Paul-Davidson 
serait intéressante à pratiquer dans la rubéole. 

Peut-être même, en restant sur un terrain 
solide, pourrait-on prudemment établir une 
analogie, toute relative du reste, entre ces 
mêmes rubéoles et la lymphogranulomatose 
bénigne de Schaumann prrisque aussi bién 
nous y retrouvons les adénopathies et une 
formule mixte — l3mphocytose et mono- 
C5d;ose — précisée durestepar Chevalier et Ely. 

D’intervention du système réticulo-endo¬ 
thélial dans la maladie de Hodgkin montrerait 
par ailleurs quelques points communs frap¬ 
pants entre cette maladie et la rubéole. 
N’est-il pas surprenant de constater (abstrac¬ 
tion faite de la leucocjrtose qui n’existe pas 
pratiquement dans la rubéole) dans la lympho¬ 
granulomatose maligne certaines formules leuco¬ 
cytaires voisines de celles de la rubéole (polynu¬ 
cléose associée à une nionocytose parfois élevée 
et à une éosinophihe modérée, celle-ci du reste 
en rapport avec des manifestations cutanées) ? 

A cepoint de vue, d’ailleurs, iln’est pas inutile 
de rappeler que certaines rubéoles sont pruri¬ 
gineuses, si bien que, sans être démontré, il est 
possible de reher exanthème et éosinophilie. 

Ainsi donc l’h3rperplasie du système lym¬ 
phatique Ubère une prédominance de Ijunpho- 
C5d;es si elle intéresse plus particuHèrement la 
substance corticale, une proportion élevée de 
monocytes si l’hyperactivité porte sur la 
substance médullaire oü les sinus lympha¬ 
tiques ; une quantité variable des deux sortes 
d’éléments en cas de réaction diffuse. 

Telles sont les données et considérations 
génétiques que peut soulever à lui seul le 
syndrome de la rubéole. 


Le Gérant : André ROITX-DESSARPS. 
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LES SEPTICÉMIES 
A « BACILLUS 
FUNDULIFORMIS » 
D’ASPECT CHIRURGICAL 


P. CHALNOT, P. LEICHTMANN et A. LEDOUX 

(Nancy). 

On ne doit plus considérer les septicémies à 
Bacillus funduliformis comme très rares. 

Nous en avons trouvé, sauf erreur de docu¬ 
mentation, quarante-deux observations pu¬ 
bliées. 

Les infections à Bacillus funduliformis re¬ 
vêtent généralement l’allure des grandes septi- 
co-pyohémies post-angineuses. Leur tableau 
clinique est assez constant ; une angine d’appa¬ 
rence banale, plus rarement un autre foyer 
infectieux local (otite, mastoïdite, néoplasme 
digestif) constitue le point de départ de la géné¬ 
ralisation. L’infection initiale semble déjà 
éteinte lorsque apparaît le grand frisson avec 
ascension thermique brusque qui marque le 
signal de la septicémie. Puis les poussées ther¬ 
miques se succèdent. 

Il senible que le chaînon intermédiaire entre 
l’infection initiale et la septicémie soit une 
thrombo-phlébite microscopique qrd se déve¬ 
loppe autour du foyer primitif. En efîet, « on 
conçoit mal cette succession de grandes pous¬ 
sées thermiques indépendantes d’un foyer 
septique englobant de petits vaisseaux throm¬ 
bosés d’où les microbes se répandent par inter¬ 
mittence dans le sang » (V. de Lavergne) (i). 

Bientôt, le tableau se complète par l’appa¬ 
rition de localisations suppurées pyohémiques 
du foie, des poumons, des plèvres, des articu¬ 
lations. 

La multiplicité des foyers secondaires est 
la règle. On juge immédiatement du pronostic 
qui est généralement fatal. Ces' formes sont 
au-dessus des ressources de la thérapeutique. 

Récemment, MM. Lemierre, Grégoire et leurs 
élèves (2) ont attiré l’attention sur certaines 
formes brèves, curables, des infections à Bacil¬ 
lus funduliformis. Tout paraît alors se limiter 
à une décharge bactériémique unique, ou à des 

(1) Rapport sur les septicémies médicales {Cotigrès 
français de médecine, 1927). 

(2) Académie de médecine, 29 mars 1938. 
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décharges peu nombreuses dont la conséquence 
est l’apparition à distance de foyers pleuraux 
ou articulaires évoluant localement et acces¬ 
sibles à la thérapeutique chirurgicale. 

Nous'avons eu récemment l’occasion d’obser¬ 
ver un cas qui doit être placé dans le cadre 
de ces formes à déterminations locales prédomi¬ 
nantes des infections dues au Bacillus funduli¬ 
formis, et qui s’est terminé par la guérison. 

Bien peu d’observations ont pu, à notre 
connaissance, signaler une issue aussi heureuse. 

Nous avons retrouvé celles de Teissier, Reilly 
et ses collaborateurs, Lemierre et Moreau, 
Lemierre, Laporte et Bloch-Michel, Lemierre 
et Meyer, Dixon et Deutermann, W. Brunner, 
Lehègre. 

La maladie a semblé débuter par une arthrite 
suppurée sans porte d’entrée décelable. L’an¬ 
gine initiale a été en effet fort discrète et est 
passée presque inaperçue. Puis l’arthrite 
aiguë a pris l’aUure extensive caractéristique, 
forçant la capsule articulaire, produisant des 
fusées pruulentes dans les interstices muscu¬ 
laires. Les collections suppurées ont nécessité 
rme surveillance attentive et des interventions 
multiples. Elles ont évolué au centre d’un 
tableau infectieux impressionnant avec déglo¬ 
bulisation sanguine intense. La malade guérit 
cependant après une évolution de trois mois 
environ. 

Aspects cliniques des septicémies 
à «Bacillus funduliformis». 

Les formes chirurgicales. — Du point de Vue 
chirtugical, les infections post-angineuses à 
Bacillus funduliformis revêtent deux aspects 
cliniques bien distincts par leur évolution, 
leur pronostic et le rôle que peut être appelé 
à jouer le chirurgien dans leur thérapeutique. 

1° Dans un premier cas, le chirurgien est 
appelé à intervenir au cours d’une septicémie 
confirmée avec localisations suppuratives va¬ 
riables ; 

2° Dans le deuxième cas, le chirurgien se 
trouve appelé à voir des formes localisées re¬ 
vêtant l’aspect d’abcédations dont l’origine 
post-angineuse demande à être recherchée. 

I. Les septicémies post-angineuses se 
présentent le plus souvent sous la forme sui¬ 
vante : 
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Elles frappent ordinairement des sujets 
jeunes. Dans les observations publiées à ce 
jour, l’âge des malades varie entre huit et 
trente-huit ans, sans prédilection de sexe. On 
peut, ordinairement, décrire trois périodes dans 
le développement de l’afiection. 

Un premier stade d'angine ; 

Une phase de dissémination ; 

Une période de septicémie confirmée. 

a. L'angine. —EUe est en général banale, et 
rien ne permet de prévoir la septicémie ulté¬ 
rieure. Habituellement unilatérale, le plus 
souvent érythémateuse ou ér5d;hématopulta- 
cée, l’angine est parfois de type cryptique ou 
ulcéreux, quelquefois même pseudo-membra¬ 
neuse, simulant une angine diphtérique. 

Très rarement, il s’agit d’un véritable 
phlegmon amygdaUen ou péri-amygdahen. 

Il existe généralement une adénopathie 
modérée des ganglions sous-angulo-maxîUaires. 

La température est celle de toute amygdalite 
aiguë, tantôt discrète' le plus souvent élevée, 
vers 40“. Da courbature, les petits frissonne¬ 
ments, l’atteinte minime de l’état général 
n'ont rien de caractéristique. 

Il s’agit en somme d’une angine banale qui 
voit ses signes régresser au bout de trois ou 
quatre jours et peut être considérée comme 
cHniquement guérie, lorsque se produisent les 
signes de dissémination microbienne. 

b. La phase de dissémination. — Ua dissé¬ 
mination microbienne se produit un temps 
variable après le début de l’angine : de deux à 
trois jours, quelquefois huit ou quinze jours. 

Deux signes attirent l’attention à cette 
phase : exacerbation thermique brutale et 
surtout frissons. 

Parfois, l’attention est attirée par un troi¬ 
sième symptôme de grande valeur : l'apparition 
d’vm point de côté thoracique qui signe la 
localisation précoce de la septicémie à l’appa¬ 
reil pleuro-pulmonaire. 

c. Période de septicémie confirmée. — A ce 
moment s’associent, aux signes cliniques géné¬ 
raux de toute septico-pyohémie, des signes de 
localisations métastatiques qui sont constants. 

Ea fièvre est généralement élevée. Elle 
affecte des types très variables : tantôt en 
plateau entre 39° et 40°, et plus souvent irrégu¬ 
lier, désarticrdé. Da courbe décrit alors des 
oscillations thermiques à 40° et plus, avec de 
grands frissons. 
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D’état général est rapidement et sévèrement 
atteint. Il y a de l’amaigrissement et une ady¬ 
namie profonde. De pouls est rapide, mais en 
‘rapport avec la température. 

Une hypotension modérée est habituellement 
signalée. Il n’y a jamais d’atteinte cardio¬ 
vasculaire proprement dite. 

Malgré le pouvoir hémol3d:ique du germe, 
l’anémie osdlle entre 2 800 000 et 3 860 000 
avec h5q)erleucocytose entre 9 000 et 23 000, et 
prédominance de neutrophiles (jusqu’à 93,5 
p. 100). 

D’anorexie, qui est constante, n’empêche pas 
l’alimentation des malades. Des symptômes 
nerveux restent légers ; la torpeur est fréquente, 
entrecoupée de déUre doux correspondant aux 
exacerbations thermiques. De malade reste 
cependant pleinement lucide. 

Da splénomégalie est de règle, mais eUe est 
ordinairement modérée. Des urines sont rares. 
On y trouve surtout des traces d’albumine et de 
l’urobiline. 

Des poumons et le foie sont très fréquem¬ 
ment atteints, mais à des degrés très variables. 

L'atteinte des poumons se manifeste par une 
dyspnée constante et parfois très intense, un 
point de côté thoracique, quelquefois des cra¬ 
chats hémoptoïques. 

Des signes physiques qui, au début, sont 
ceux d’rme congestion pulmonaire, s’ampli¬ 
fient rapidement. En ce qui concerne l’atteinte 
du foie, tantôt elle est légère et ne se manifeste 
que par une douleur minime au niveau de la 
région hépatique et un subictère conjonctival ; 
tantôt elle se manifeste par les signes habituels 
des abcès pyohémiques : ictère, hépatomégalie, 
grands frissons, état d’ataxoadynamie, quelque¬ 
fois même éruption cutanée constituée par des 
vésico-pustules. 

Toutes les observations relatives aux infec¬ 
tions post-angineuses à Bacillus funduliformis 
revêtant cet aspect clinique se sont terminées 
par la mort dans un laps de temps ne dépassant 
pas huit jours. 

Il est facile de comprendre que, dans ces cas, 
le rôle du chirurgien sera des plus réduits et 
consistera simplement dans l’intervention au 
niveau des localisations suppuratives qui lui 
seront accessibles. 

II. Il en sera tout autrement dans les 
formes que nous allons décrire. Dans celles- 
ci, en effet, Tétat septicémique n’apparaît 
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qu’au second plan, et nous nous trouvons eu 
présence de formes bien localisées soit à une 
ou plusieurs articulations, soit à l’appareil 
pleuro-pulmonaire. 

L’atteinte articulaire est spécialement fré¬ 
quente. 

A. Formes articulaires. — Sur les vingt- 
huit observations d’infections post-angineuses 
à Bacülus fundulifonnis que nous avons réu¬ 
nies, nous observons des manifestations arti¬ 
culaires d’une façon presque constante, mais à 
des degrés divers. 

Tantôt, ü s’agit de simples arthralgies fu¬ 
gaces avec gonflement articulaire passager, 
tantôt d’une véritable pyarthrose comme dans 
une observation persormelle. 

Nous avons retrouvé sept observations semr 
blables, celles de MM. P. Teissier et de ses 
collaborateurs (quatrième observation de son 
mémoire), Cathala, Bourgeois et Gabriel, 
Moreau, Bayani et J. Schwarz, A. Bemierre 
et A. Meyer, A. Bemierre et R. Moreau, Maniel 
et Vincent. 

B’étude de ces observations montre que les 
formes articiflaires des septicémies post-angi¬ 
neuses à Bacülus junduüformis sont essentiel¬ 
lement l’apanage des formes subaiguës. Beur 
durée d’évolution est rarement inférieure à un 
mois. Bes localisations sont variables, mais 
prédominent sur les grosses articulations. On 
note, par ordre' de fréquence, l’atteinte du 
coude (cinq fois), , du genou (quatre fois), de 
l’articulation scapulo-humérale (quatre fois). 
On signale d’autre part plusierus fois l’atteinte 
de la coxo-fémorale, celle des articiilations 
vertébrales (ime fois), celle de la tibio-tarsienne 
(une fois), celle de la métarso-phalangienne 
(rmefois). 

A rappeler également et avec une fréquence 
relativement grande, l’atteinte de l’articula¬ 
tion sterno-claviculaire avec collection puru¬ 
lente dans la gaine du stemo-mastoïdien." 

L’arthralgie. — Son apparition est précoce, 
trois à sept jours après le début de l’angine. 
Tantôt, il s’agit d’une douleur vague et fugace; 
tantôt, au contraire, la douleur est intense, 
tenace et peut en imposer pour une atteinte 
de rhumatisme articulaire aigu. Elle intéresse 
rarement une seule articulation. 

B’arthralgie qui survient au déclin d’une 
angine, associée à une poussée thermique et 
surtout à des frissons, indique nettement le 


début du processus septicémique et en consti¬ 
tue, le premier symptôme. 

L'arthrite aiguë. — Une douleur intense va 
bientôt immobiliser l’articulation en position 
de relâchement musculaire, interdisant tout 
mouvement spontané. Cette douleur s’accroît 
par la palpation de l’interligne. 

B’examen révèle un gonflement, d’installa¬ 
tion rapide et rapidement diffus, débordant 
les limites de l’articulation. Il s’accompagne 
de rougeur, de chaleur et d’œdème. 

A part quelques cas où la résolution s’est 
opérée spontanément vers la guérison, l’évolu¬ 
tion se fait en quelques jours vers la pyarthrose. 

La pyarthrose. — Son développement se 
fait habituellemerit sans accentuation des 
signes inflammatoires et avec peu d’œdème de 
voisinage. Be plus souvent, la collection puru¬ 
lente tend à s’extérioriser en rompant les 
barrières articulaires. Il n’y a jamais d’atteinte 
osseuse. 

Mais souvent les abcès arthrifluents fusent 
à distance en suivant les gaines musculaires 
ou aponévrotiques. Cette évolution est très 
fréquente dans la gaine du sterno-cléido-mas¬ 
toïdien faisant suite à tme arthrite sterno¬ 
claviculaire. Apparaissent également des bur- 
sites suppurées. 

Cette forme articulaire des septicémies à 
Bacülus funduliformis est une forme essen¬ 
tiellement chirtrrgicale. Nous voyons, en effet, 
d’après les observations publiées à ce jour, que 
l’intervention, ponction ou incision a le temps 
d’être réalisée et que le pronostic, de ce fait, 
devient relativement bon. ^ 

Dans rm cas seulement, l’évolution spon¬ 
tanée amena la résorption progressive du li¬ 
quide articulaire. 

B. Formes pleurales. -1— On ne se trouve 
jamais en présence de formes pleurales à 
l’état pur. Comme on peut le voir par les 
observations que nous avons retrouvées, on 
désigne sous le nom de formes pleurales les cas 
où les déterminations pleurales représentent 
l’élément majeur du tableau clinique, les lé¬ 
sions pulmonanes étant relativement dis¬ 
crètes (observation de Teissier, 3® du mémoire ; 
observation de Pham-Huu-Chi, n° 6 dé sa 
thèse ; observation de MM. Bemierre et 
A. Meyer) (i). 

(i) Bull, et Mém. Soc. de Méd. hôp.i 1935. 
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Ces trois observations sont celles qui, dans 
la littérature, représentent les formes pleurales 
à l’état le plus pur. Il faut remarquer cependant 
que, dans chacune d’elles, il existait d’autres 
localisations : abcès péri-amygdalien dans la 
première, pyarthrose au niveau de l’articula¬ 
tion scapulo-huméralé et des [deux coudes 
dans la deuxième, arthrites diverses et abcès 
au niveau de la fesse gauche dans la dernière. 
Cependant ces locaUsations ont été l’objet 
d’ime intervention chirurgicale précoce, et il 
ne semble pas que leur retentissement sur 
l’état général des malades ait été très profond. 

En étudiant ces observations, nous voyons 
que, comme les formes articulaires, les formes 
pleurales ont une évolution subaiguë. Eeur 
durée oscille entre trois et six semaines. 

Au point de vue fonctionnel, elles ne pré¬ 
sentent aucun signe particuher ; le point de 
côté est loin d’être constant. Il n’existe que 
dans une observation où l’autopsie a montré 
par aUlems l’existence de lésions pleuro-pul- 
monaires. 

Si nous nous rappelons qu’on le retrouve 
dans plusieurs observations de formes pulmo¬ 
naires, on est en droit de penser qu’Ü indique 
plutôt une atteinte du parenchyme pidmo- 
naire, et que son intensité varie avec le siège 
des emboHes. 

Ea dyspnée, est modérée, elle est en rapport 
avèc le volume de l’épanchement. 

Ea toux est inconstante, l’expectoration est 
variable et nullement pathognomonique. Elle 
a revêtu le type hémoptoïque dans une forme 
pleuro-pulmonaire. 

.Signalons enfin, dans deux cas, l’éruption 
de vésicules d’herpès au niveau de la lèvre 
supérieure. 

Ees signes physiques sont ceux de toutes les 
pleurésies. Matité franhce résistant au doigt, 
abolition du murmure vésiculaire dans une 
certaine étendue de l'hémithorax. 

A ces signes se surajoutent fréquemment 
des modifications stéthoscopiques imputables 
aux lésions parenchymateuses. 

Ea ponction, retire im liquide louche, mais 
jamais fétide, qui, de s&o-fibrineux d’abord, 
devient rapidement purulent. 

E’épanchement est de volume moyen, il 
atteint en peu de temps i litre, mais ne dépasse 
guère ce chiffre. 

Ea résorption n’est pas la règle. Si l’épanche¬ 
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ment n’augmente pas, il contribue à entrete¬ 
nir les essaimages microbiens. 

Dans deux cas (en l’absence d’une intervem 
tion que les auteurs envisageaient), une fistule 
Uroncüo-pleurale s’est établie. Ea mort est 
survenue dans les hetues qui ont suivi. 

Il faut noter enfin la bilatéralité des lésions. 

En résumé, les signes, tant fonctionnels que 
physiques, des formes pleurales des septicémies 
post-angineuses kBaciüus funduliformis n’ont 
par eux-mênies rien de caractéristique. Eeur 
apparition rapide, au cours d’une angine, doit 
faire suspecter la septicémie post-angineuse, 
même si des frissons n’ont pas, en particuher, 
attiré l’attention. 

Signalons encore deux cas qui ont revêtu 
des formes anormales et très rares. 

Dans un cas, il s’agissait d’une très impor¬ 
tante réaction péritonéale qui fut suivie de la 
mort rapide de la malade. 

Dans le deuxième, les auteurs se trouvèrent 
en présence d’un phlegmon gazeux cervical 
qui, après incision, évolua vers la guérison. 

Diagnostic. — Certes, le diagnostic des 
septicémies post-angineuses à Bacillus fundti^ 
liformis peut se faire par la seule clinique. Une 
angine banale qui, lorsque les signes locaux 
sont en voie d’atténuation, s’accompagne d’une 
altération de l’état général, d’exacerbation 
thermique et de frissons doit faire songer 
immédiatement au début d’un processus 
septicémique. On pensera d’autant plus à rme 
septicémie à Bacillus funduliformis que des 
locahsations articulaires ou. pleuro-pulmo- 
naires apparaîtront rapidement. 

En réalité, et quels. que soient les signes 
cliniques constatés, ce diagnostic ne peut être 
affirmé d’une façon absolue qu’avec l’aide du 
laboratoire et surtout de l’hémoculture. 

Au stade de septicéinie, seule une hémocul¬ 
ture permettra le diagnostic avec toutes les 
septicémies dues à des germes aérobies ou 
anaérobies et succédant à tme infection locale 
rhino-pharyngée. Il y aura heu de faire une 
hémoculttue sur bouillon ^t une hémoculture 
anaérobie. 

E’hémoculture anaérobie est absol umen t 
indispensable pour affirmer le diagnostic bacté¬ 
riologique des septicémies post-angineuses. 

Plusieurs méthodes sont employées dans les 
laboratoires.. Rappelons, en pratique, la sim- 
pHdté de la méthode de VeiUon. 
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Iv'interprétation des résultats donnés par 
l’hémoculture anaérobie est délicate. Il est 
nécessaire de recourir à un bactériologiste 
expérimenté pour reconnaîtreJa nature de ces 
septicémies et identifier le. Bacilhis fundulifor- 
mis dont on sait le polymorphisme. 

Ive plus souvent, ce seront les repiquages du 
germe qui permettront une identification. 

En ce qui concerne les formes strictement 
chirurgicales, nous rappellerons les règles sui¬ 
vantes qui aideront à ne pas méconnaître un 
diagnostic : 

1° Toute arthrite aiguë primitive devra 
évoquer la possibilité d’ime arthrite à Bacillus 
funduliformis ; 

2“ On devra toujours faire suivre l’examen 
de l’articulation malade d’un examen général 
et rechercher dans les antécédents patholo¬ 
giques immédiats l’angine, même fruste ; 

3° On ne devra jamais négliger l’hémoculture 
en aérobiose, et en anaérobiose ; 

4° Dans les cas de pleurésie ou de collec¬ 
tions suppurées péri-articulaires, faire systéma¬ 
tiquement l’étude bactériologique du pus qui 
pourra montrer le Bacillus funduliformis à 
l’état presque pur. 

Rappel pathogénique. Organotropie de 
certains germes. — L’angine banale se 
complique rarement de septicémie car l’infec¬ 
tion intéresse la muqueuse en surface sans 
qu'il y ait cormexion intime avec les vaisseaux. 

Si, dans certains cas, au contraire, une angine 
se complique de septicémie, c’est qu’il existe 
alors d’üne manière à peu près constante des 
abcès péritonsiUaires. J. Reilly a isolé à plu¬ 
sieurs reprises du contenu en général fétide de 
ces collections le Bacillus funduliformis. 

Parfois, enfin, l’examen clinique ne décèle pas 
d’abcès évident. ; il existe cependant des 
micro-abcès situés dans la profondeur du 
tissu adénoïde. Lemierre, Reilly, Meyer-Heine 
et Hamburger ont montré combien les consé¬ 
quences de ces abcès, cliniquement inappré¬ 
ciables, pouvaient être redoutables. 

La localisation fréquente de collections 
suppurées le long du muscle sterno-cléido- 
mastoïdien traduit le retentissement de ces 
amygdalites sur les vaisseaux et les ganglions 
lymphatiques cervicaux. 

C’est à partir de ces collections suppruées, 
décelables ou non cliniquement, que se fait la 
dissémination microbieime. Dès 1919, Fraen- 


kel avait signalé la présence de thrombo¬ 
phlébites des veines amygdalieimes, jugulaire 
interne, faciale, à l’origine des septico-pyohé- 
mies post-angineuses à germes anaérobies. 

En France, et à peu d’intervalle, c’est Don¬ 
zelot, A, Meyer et J. Olivier, Lemierre, Reilly, 
Meyer-Heine et Hamburger-Lamy, de Font- 
Réaulx qui ont trouvé, à l’autopsie de sujets 
morts de septicémies post-angineuses ou post- 
otitiques à Bacillus funduliformis, des throm- 
bo-phlébites de la jugulaire interne, des veines 
péri-amygdaliermes, des sinus coronaires et 
caverneux. 

C’est cette infection veineuse qui est le point 
de départ de la septicémie. 

On comprend alors facilement la constance, 
au ’cours^ des autopsies, des infarctus nécro¬ 
tiques du poumon et des abcès du foie. 

Différents bactériologistes sont parvenus à 
isoler le Bacilhis funduliformis des cavités 
naturelles où il vit à l’état de saprophyte. Il 
est difficile d’établir les conditions étiologiques 
qui le transforment en un germe éminemment 
pathogène. 

Nous avons remarqué, après bien des auteurs, 
que l’organotropie n’est cependant pas abso¬ 
lue, ainsi que le démontre l’existence d’autres 
localisations hépatiques ou pulmonaires, celles- 
ci microscopiques. 

Dans un cas personnel, l’injection sous-cu¬ 
tanée au cobaye pratiquée au laboratoire de 
M. V. de Lavergne ne fut suivie d’aucune 
réaction. L’injection intraveineuse au lapin 
d’une culture pure de Bacillus funduliformis 
(2 centimètres cubes) est suivie de l’apparition 
d’rme tuméfaction diffuse delapatte postérieure 
droite de l’animal vers le cinquième jour. Les 
jours suivants, la tuméfaction se limi te à l’arti¬ 
culation tibio-tarsierme. La ponction de cette 
articulation permet de retirer un pus crémeux 
contenant du Bacillus funduliformis à l’état 
pur. L’animal est frissonnant, amaigri et pré¬ 
sente une septicémie ainsi que le montre 
l’hémoculture pratiquée par ponction du cœur, 
donnant du Bacillus funduliformis à l’état de 
pureté. 

Sacrifié le dixième jour, dans un état cachée- 
£ique, le lapin présente une arthrite suppurée de 
la tibio-tarsienne de la patte postérieure droite. 
L’article est complètement disloqué, la capsule 
détruite, de nombreuses fusées purulentes 
existent^dans les interstices musculaires_|_avoi- 
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sinants. I^es poumons, le foie paraissent in¬ 
tacts macroscopiquement. 

Nous avons retrouvé cependant, à l’examen 
histologique, de nombreux abcès microsco¬ 
piques dans le parenchyme hépatique, avec 
tendance nécrotique marquée, et dans les 
poumons une infiltration polynucléaire in¬ 
tense dans un certain nombre d’alvéoles. 

Quatre autres lapins ont été inoculés par la 
même voie ; ils présentèrent tous des arthrites 
suppurées, certains présentèrent des abcès 
macroscopiques du foie, des poumons. 

Pronostic. — I/’étudê des formes chirurgi¬ 
cales vient un peu améliorer la réputation si 
fâcheuse des infections post-angineuses à 
Bacülus fiinduliforniis. Onne saurait cependant 
nier leur gravité. 

Toutefois on est en droit de penser que leur 
pronostic varie avec leurs formes et la préco¬ 
cité du traitement qu’on leur appliquera. 

Si nous étudions les cas publiés à ce jour, 
nous sommes frappés en effet : 

1° Par la gravité extrême des formes pulmo¬ 
naires et hépatiques dont l’évolution fatale 
n’a jamais tardé plus de quatre jours ; 

2° Par l’évolution subaiguë des formes pleu¬ 
rales et articulaires avec, pour ces dernières, un 
pronostic relativement bon quand l’interven¬ 
tion chirurgicale a été précoce ; 

3° Par l’améfioration qui suit toujours l’inci¬ 
sion d’une collection purulente, la ponction 
ou le drainage d’une arthrite suppurée ou 
d’une pleurésie purulente. 

En nous appuyant sur ces faits, il nous 
semble alors qUe le pronostic de ces septicé¬ 
mies doit aller s’améliorant à mesure qu’une 
collaboration plüs étroite surviendra entre le 
médecin, le bactériologiste et le chirurgien. . 

On a été obligé d’intervenir chirurgicale- 
mént dans dix observations. Cinq fois l’inter¬ 
vention a été suivie de guérison, deux fois 
d’amélioration ; tme fois l’évolution de la 
maladie nous est inconnue, mais l’améHora- 
tion a été manifeste. Dans deux cas, seulement, 
aucune améhoration n’est signalée. Nous n’en 
manifesterons d’ailleurs aucun étormement 
car, dans un cas, le malade avait rme pleurésie 
purulente et trois articulations ouvertes ; dans 
l’autre cas, on trouva à l’autopsie de volumi¬ 
neux abcès au niveau du foie et du poumon. 

A la luem de ces faits, nous pouvons juger 
de l’amélioration du pronostic grâce à une 
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intervention chirurgicale faite au^bon mo¬ 
ment, dans certaines formes tout au moins. 

. Pronostic fonctionnel des formes articulaires. 
— Jusqu’à présent, les cas où la guérison a été 
observée sont peu nombreux (nous en avons 
retrouvé huit observations seulement). 

Il est un peu prématuré de parler de pronos¬ 
tic fonctionnel. 

Dans ces observations, les auteurs ne men¬ 
tionnent d’ailleurs que la guérison du malade 
qui, évidemment, est le fait le plus important. 
Dans notre cas, la malade a guéri, mais avec 
une ankylosé en rectitude du genou. 

Traitement. — Dès que l’origine post-angi¬ 
neuse de l’affection a été reconnue, on doit 
mettre en œuvre dans tous les cas le traitement 
médical. 

Nous rappellerons que les autems allemands 
conseillent dès le premier frisson, et avant de 
connaître les résultats de l’hémoculture, la liga- 
tme de la veine jugulaire interne et même de 
la veine faciale. Cette intervention abaisserait, 
d’après Kissling, la mortalité qui cependant 
reste très élevée. 

Demierre, Meyer-Heine, Reilly et Hambur¬ 
ger l’ont pratiquée dans un cas, elle n’a été 
suivie d’aucun résultat. 

Traitement médical. —■ Différentes théra¬ 
peutiques oirts été proposées, d’ailleurs avec 
un égal insuccès. 

Da chimiothérapie sera cependant tentée. 
Quant à la sérothérapie, le faible pouvoir anti¬ 
gène du Bacülus funduliformis ne permet pas 
d’obtenir des sérums antitoxiques. D’abcès de 
fixation et les transfusions sanguines surtout 
pourront rendre des seridces. Ces thérapeu¬ 
tiques sont souvent suivies d’msuccès. Signa¬ 
lons que, sur les conseils du professem de Da- 
vergne, nous avons employé le novarsénoben- 
zol. 

Verdan avait déjà noté l’extrême sensibilité 
in vitro du Bacülus funduliformis au néosalvar- 
san. 

Chez notre malade, abstraction faite du trai¬ 
tement chirurgical, ü semble, d’après la courbe 
de température, que le novarsénobenzol à 
petites doses répétées ait eu une influence très 
hemeuse. 

Traitement chirurgical. — De chirurgien 
ama à intervenir dans les formes articulaires 
pleurales et dans toutes celles où il y aura 
formation d’une collection purulente. 
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Ives foyers pleuraux, les arthrites purulentes, 
les collections suppurèes coiistituant autant 
de'points de départ à des essaimages micro¬ 
biens, on comprend l’intérêt qu’il y a à en dé¬ 
barrasser l’organisme le plus rapidement 
possible. 

Sachant, d’autre part, que dans les formes 
articulaires le pus formé dans la jointure a une 
tendance à rompre précocement la capsule et à 
envahir les tissus voisins, et que les pleurésies ■ 
purulentes s'ouvrent fréquemment et peu de 
temps après leur formation dans les bronches, 
l’intervention chirurgicale doit être relative¬ 
ment précoce. 

Comment faut-il intervenir ? 

Dans les pleurésies purulentes, ce sera tou¬ 
jours une intervention a minima en raison 
de la bilatéraUté possible et fréquente de ces 
pleurésies. 

Dans les arthrites, une seule ligne de con¬ 
duite est dfficile à préconiser. De chirurgien 
doit s’adapter' aux circonstances. Il nous 
semble, d’après ce que nous avons vu, que 
l’arthrotomie ne doive pas être pratiquée 
d’emblée. 

Dans notre observation, la ponction a été 
suffisante, jointe à une immobilisation stricte 
par appareil jdâtré. 

Ce qui a causé le plus de difficulté, c’est le 
traitement des fusées intermusculaires qui sont 
si fréquentes, et qui doivent être surveillées 
très soigneusement. 

En raison de la tendance à l'ankylose qiie 
nous avons observée, nous croyons que la mo- 
bihsation ne doit pas être trop tardive. 
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ACTUALITÉS MÉDICALES 

Appendicite aiguë et gestation : 
intervention chirurgicale. 

On sait la gravité de l'appendicite aiguë au cours 
de la grossesse et l'urgence formelle de l’intervention. 
PavrEAU, KeEin et Béeanger ont eu l’occasion 
d’opérer ainsi une femme enceinte de sept mois et 
demi, et une autre enceinte de quatre mois [Bulletin 
de la Société de gynécologie et d'obstétrique, mars 193g, 
p. 180-183). 

La deuxième malade présentait un appendice 
gangrené et perforé et un kyste dermoïde tordu de 
l’ovaire gauche. Suites favorables dans les deux cas, 
avec un accouchement prématuré chez la première 
malade, mais sans ennuis pour l’enfant. 

Dans les deux cas : diagnostic très difficile. Il est 
impossible de tabler sur les signes généraux ; d’autre 
part la douleur est de siège très variable, et, selon 
qu’elle est haute, pelvienne ou lombaire, ou peut 
penser à une crise de colique hépatique, à une pyéloné¬ 
phrite, à un hydrosalpynx, à une anuexite, à un 
avortement. 

On a proposé divers signes ; douleur réveillée à 
droite par pression du flanc gauche, douleur augmentée 
par flexion de la cuisse, examen de la femme en décu¬ 
bitus latéral gauche. 

L'intervention doit être immédiate : incision laté¬ 
rale et large ; morphine larga manu. 

ÉT. Bernard. 

Volvulus du côlon ilio-pelvien. Opération 
en trois temps. Guérison. 

Si l’extériorisation du côlon gauche et le traite¬ 
ment du volvulus en plusieurs temps sont actuellement 
un dogme presque intangible, on discute encore de 
temps en temps sur le meilleur mode de fermeture 
des anus iliaques. 

Bourde, Saemon et Lamy ont utilisé, dans un cas 
de volvulus, un point de technique qui concilie les 
méthodes mtra et extra-abdominales [Bulletin et 
Mémoires de la Société de chirurgie de Marseille, 
juin 1938, p. 229-235). 

Cette technique, utilisée par un certain nombre 
d’opérateurs, consiste, après avoir ouvert le péritoine 
et fermé l’anus à la façon de Kerre Duval, à accoler 
les lèvres péritonéales au pourtour de la suture pour 
que celui-ci soit finalement intrapariétal, mais 
extrapéritonéal. 

Bourde et Salmpn insistent tout spécialement sur 
le danger de la résection immédiate qui leur a donné, 
à chacun en particulier, de graT,es ennuis par suite 
de la rentrée de l’intestin dans l’abdomen, malgré 
une large extériorisation. Us préfèrent également 
l'anus gauche à l’anus médian, ce dernier moins 
anatomique, prédisposant aux éventrations et de 
cure ultérieure plus difficile. > 

ÊT. Bernard. 
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DES 

ACCIDENTS INFECTIEUX 
AU COURS 

DE LA CURIETHÉRAPIE 
DES CANCERS 
DU COL DÉ L’UTÉRUS 

(Le choix d’une technique judicieuse suffit 
à en écarter l’apparition.) 


P. DEQRAIS et A. BELLOT 

Iva-prééminence du radium dans le traite¬ 
ment du cancer du xol utérin n’est plus à 
démontrer : les statistiques couramment 
publiées, tant en France qu’à l’étranger, en 
font foi définitivement. 

Ce n’est pas à dire qu’à divers points de vue 
d’importaiits progrès ne soient encore à réali¬ 
ser, pour parfaire les résultats déjà obtenus : 
tous les spécialistes, s’y emploient ; mais, si au 
nombre des difBcultés restant à vaincre . cer-, 
taines s’avèrent indiscutablement sérieuses, 
nous demeurons surpris, par contre, que la 
grande majorité des auteurs persiste à faire 
figurer parmi celles-ci les risques d’accidents 
septiques graves susceptibles de survenir au 
cours ou à la suite du traitement et de mettre 
en danger la vie des malades. C’est là, en effet, 
une complication que nous n’âvpns pas l’habi¬ 
tude de rencontrer : sur i 'J24 cancers du col 
irradiés au cours des trente dernières années, 
nous n’avons à. enregistrer qu’un seul accident 
infectieux véritablement très sévère, non mortel 
d’ailleurs, dont nous reparlerons plus loin. 

Comment alors expliquer les violentes réac¬ 
tions inflammatoires, suivies de mort, périodi¬ 
quement signalées dans la littérature médicale? 

A nos yeux, il semble que la responsabilité 
en incombe, avant tout, à une question de 
technique. 

Qu’il nous soit permis, pour étayer notre 
opinion, de faire un retour vers le passé. 

lyorsque, en 1907, parmi les premiers sans 
doute en France, le regretté Wickham et l’un 
de nous furent conduits, par d’encourageants 
succès sur l’épithélioma de la peau, à utiliser 
le radium dans le traitement du cancer du col 
utérin, bien modestes étaient les moyens dont 
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on disposait : l’instrumentation précaire, puis¬ 
qu’elle consistait uniquement en appareils à 
vernis radifère que nous enveloppions de plomb, 
. de caoutchouc et de gaze, se prêtait mal aux 
conditions d’irradiation de cette localisation 
cancéreuse. Quant à la technique, rien nè pou¬ 
vait la guider que l’empirisme ; aussi conçoit- 
on que, malgré la faible intensité des foyers 
radio-actifs, tme sage prudence nous ait con¬ 
seillé le fractionnement de la dose jugée utile en 
plusieurs applications, pratiquées toutefois en 
un laps de temps limité. 

Sans insister, noua rappellerons les consta¬ 
tations faites dès cette époque, car elles 
demeurent à la base de la technique dont nous 
voulons montrer le bien-fondé ; tandis que 
nous assistions à l’arrêt des hémorragies et à la 
diminution progressive des pertes ichoreuses 
marchant de pair avec la fonte des bourgeons 
néoplasiques, l’odeur nauséabonde propre au 
cancer du col s’atténuait peu à peu pour enfin 
disparaître. 

Il y avait là un phénomène particulièrement 
intéressant, que les travaux ultérieurs faits sur 
l’action bactéricide des rayons du radium 
devaient montrer comme ne procédant pas de 
ce pouvoir puisqu’il n’existe pas ; seule une 
action indirecte pouvait entrer en ligne de 
compte, contribuant à faire du corps radio¬ 
actif tm agent de désinfection : en déterminant 
la lyse des ruasses cancéreuses, il supprimait par 
là même les foyers d’infection qu’elles consti¬ 
tuent toujours. 

De ce que nous observions, ü était aisé de 
conclure à la nécessité, pour le bien de la 
malade, de permettre au cours du traitement la 
large évacuation non seulement des liquides 
purulents en-continuelle formation,-mais encore 
des éléments nécrotiques résultant de l’action abio¬ 
tique des rayons sur les cellules cancéreuses, 
évacuation accompagnée de l’expulsion des 
germes microbiens pathogènes. 

Aussi, lorsque —l’instrumentation se per¬ 
fectionnant — les tubes entrèrent en jeu, 
avons-nous persisté à fractionner la dose, notre 
technique s’établissant sur le principe de trois 
applications de quarante-huit heures, prati¬ 
quées à intervalle de sept jours (i), autrement 
dit avec un repos de cinq jours entre chacune 

(i) Degrais (P.) et Béllot (A.), Traité pratique âe 
Curiethérapie, tome ni, p. 53 (J.-B. BailUére, éditeur, 
1938). 
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d’elles. Depuis lors, nous ne nous sommes 
jamais départis de cette méthode dont nous 
n’avons qu’à nous louer. 

Pour répondre à un idéal d’irradiation que, 
malheureusement trop souvent, l’état des 
lésions — bourgeons, infiltration, sclérose vagi¬ 
nale, etc. — ne permet pas, chacune de ces 
applications comporte la mise en place de 
foyers dans les crds-de-sac latéraux, antérieur 
et postérieur, et, au cours des deux dernières 
seidement, d’un foyer intra-utérin ; des moda¬ 
lités spéciales sont inhérentes aux cas particu¬ 
liers (i), mais nous n’entrerons pas dans leur 
détail, le mode de distribution de la dose devant 
uniquement, ici, retenir notre attention. 

hes notions de radiosensibihté devenant plus 
précises, les techniques voulurent s’adapter au 
semblant d’exigences de cette dernière ; elles 
firent table rase de la clinique, et de l’emprise 
qu’eut sur elles l’expérimentation naquirent 
les irradiations absolument continues. 

C’est à partir de ce moment que nous voyons 
apparaître, signalés par les partisans de sem¬ 
blables méthodes, des accidents inaccoutumés 
jusqu’alors : les observations et statistiques 
relatent de fréquentes complication! infec¬ 
tieuses graves et ime mortalité dont la propor¬ 
tion, sans être inquiétante, amoindrit néan¬ 
moins une de^ supériorités que présente le 
radium sur la chirurgie, à savoir précisément 
son absence de danger. 

Nous ne nous étendrons pas sur les raisons, 
faciles à comprendre, de semblables accidents : 
milieu très septique, occlusion du vagin pen¬ 
dant cinq, six, huit, dix jours consécutifs et 
plus, ü n'en fallait pas davantage pour favoriser 
tme telle éclosion. 

Plutôt que de désarmer, malgré les dures 
leçons de la clinique, et sans vouloir modifier 
une technique à ce point rigide, le but pour¬ 
suivi fut de rendre moins septique le milieu 
dans lequel on avait à évoluer. Des rècherches, 
fort intéressantes d’ailleurs, furent instituées 
sur la flore microbieime locale, suivies de la 
confection de vaccins individuels et, plus tard, 
de stocks-vaccins dont on escomptait qu’en 
applications locales ils désinfecteraient le col 
cancéreux. 

Mais, comme il fallait s’y attendre, les essais 
pratiqués dans ce sens furent niatière à désillu- 

(i) Loc. cit., t. III, p. 60. 
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sion ; anfractuosités multiples, régions infec¬ 
tées profondes impossibles à atteindre, lais- 
■ saient prévoir leur échec ; seule, ime neutrah- 
sation d’ordre général, inexistante hélas! atuait 
pu et poirrrait être efEective. 

Cependant, vis-à-visde l’irradiation continue, 
un très grand nombre de cancers se compor¬ 
taient sans compüçations importantes bien que 
tous puissent être considérés comme infectés 
— principalement à partir du deuxième 
degré — et que les mêmes espèces microbiennes 
soient décelées au niveau de chacun d’eux ; 
cette constatation conduisit naturellement à 
faire intervenir dans certains cas la virulence 
particuHère des agents pathqgènes — notam¬ 
ment du streptocoque ,— et la moindre résis¬ 
tance du terrain. C’est plutôt vers ce dernier 
facteur que s’orientèrent les travaux. 

Parallèlement aux tentatives de désinfec¬ 
tion locale, des recherches, basées sur l’action 
bactéricide du sang et sur le procédé que pré¬ 
conisa Wright pour en mfesurer la valeur, 
furent donc instituées : on espérait ainsi, en 
dosant en quelque sorte le degré de résistance 
de l’organisme à l’infection, pouvoir dépister à 
l’avance les malades chez lesquelles des acci¬ 
dents sérieux étaient spécialement à redouter 
au cours du traitement radiant. 

C’est sur ce principe que fut édifiée la réac¬ 
tion de Ruge (2) et Phüipp (3), dite négative 
ou positive suivant que le sang défibriné de la 
.malade, ensemencé avec le muco-pus prélevé 
sur le col, était bactéricide ou non pour le 
streptocoque existant dans lesdites sécrétions. 

Cette réaction, surtout expérimentée tout 
d’abord à l’étranger, y fut très discutée quant à 
ses résultats, dont l’imprécision se serait mani¬ 
festement révélée. Son étude, reprise en France 
plus récemment par Rouyer et Baud (4), 
ne paraît pas, d’autre part, selon l’expression 
de ces auteurs, avoir « démojitré son utilité » 
puisque, sur 107 cas examinés, elle n’a fait 
preuve d’« aucune valeur pronostique »... «st 
n’a pu, en particulier, suppléer aux examens 
cliniques pour expliquer la ténacité de çer- 

(2) Ruge, Arch. f. Gyn., 1924, t. CXXI. 

(3) Phh.ipv, Klin.Wocii., 1923, t.II ; Zeilschr.f. Geb.u. 
Gyn., t. RXXXVIII ; Zentr. f. Gyn., 1924, n« 37. 

(4) Rouyèr (M.) et M“" Baud (J.), Valeur de la réac¬ 
tion de Ruge et Philipp dans le pronostic des complica¬ 
tions infectieuses du cancer cervico-utérin au cours de 
son traitement par les radiations [Paris médical, n.” 11, 
18 mars 193g). 
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taines infections de tumeurs peu étendues », 

A supposer qu’elle se soit montrée spécifique, 
ce qui eût été, évidemment, d’un grand intérêt, 
que serait-il advenu, aux yeux des partisans de 
l’irradiation continue, des malheureuses 
entrant dans la catégorie des malades recon¬ 
nues comme ne se défendant pas contre le 
streptocoque ? Eussent-elles été abandoimées 
parce que ne se ^prêtant pas à l’emploi d’une 
technique déterminée ? 

Quoiqu’il en soit delà réaction de Ruge et 
Phfiipp, qui conserve malgré tout quelques 
défenseurs, la plupart des curiethérapeutes, 
devant la carence des vaccins en applications 
locales, eurent recours à la désinfection quoti- 
dienné de la cavité vaginale au cours dessix, huit 
ou dix j ours d’irradiation : enlèvement des foyers, 
injections désinfectantes, remise en place des 
foyers après leur nettoyage sont autant de 
manoeuvres pénibles, quelquefois douloureuses 
et fatigantes pour les malades, traumatisantes 
par leru répétition ; afin de les éviter, R. Ber¬ 
nard (i) préconisa un système de drainage 
annexé aux appareils radifères, et permettant, 
plusieurs fois par jour, une irrigation du vagin. 

Ces procédés ne nous paraissent pas offrir 
d’avantages pratiques, et les inconvénients 
qu’ils comportent ne semblent pas compensés 
par une qualité particulière des résultats. 

Revenant alors, en 1933, à la notion du rôle 
imputable au terrain dans l’apparition des 
complications infectieuses, A. Raiga et Wal¬ 
lon (2), l’expérimentation prolongée de l’un 
d’hux sur le bactériophage in vivo lui ayant 
« révélé l’importance des antiphages dans 
l’évolution et le traitement des infections », 
dirigèrent leurs investigations dans ce sens. 
Si, disent-ils, «aucun élément clinique ne 
permet de prévoir l’éclosion des accidents 
infectieirx avant ou après curiethérapie », ü est 
possible,' au contraire, « d’après les résultats 
des analyses sanguines, d’éviter la surprise 
d’une infection grave déclenchée par la curie¬ 
thérapie ». S’étant livrés, dans le sérum san¬ 
guin d’vm certain nombre de malades atteintes 
de cancer du col, à la recherche des anti- 

(1) Bernard (Raymond), Complications inflamm a- 
toires-’de la curiethérapie dans les cancers du col , de 
l’utérus. Technique des applications de radium (Presse 
médicale, n» 4, r4 janvier 1933). 

(2) ItaiGA (A.) et 'Wai.i.on (E.), Le rôle du terrain dans 
les complications infectieuses des cancers du col utérin. Les 
antiphages, le bactériophage (Madrid, 1933)- 


staphyphages et antistreptophages, les au¬ 
teurs tirèrent de leurs observations les déduc¬ 
tions suivantes : l’absence d^antiphages ou la 
présence d’antistaphyphage seul serait un 
indice favorable, alors que l’existence d’anti- 
streptophage seul et l’association d’anti- 
staph5q)hage et d’antistreptophage motive¬ 
raient ■ un pronostic sévère ; bien entendu, 
toute une gamme de gravité, ont-ils précisé, 

« s’observe suivant les différentes combinai¬ 
sons, et surtout. suivant l’intensité des anti¬ 
phages révélés par^ les analyses sanguines ». 

Raiga et Wallon avaient recours à l’auto- 
hémothérapie pour faire disparaître les antb 
phages, et aux applications locales de bactério¬ 
phage pour lutter directement contre les 
germes microbiens. -, 

Cependant, ajoutaient ces auteurs, « nos 
expériences à ce sujet sont trop récentes et 
trop peu nombreuses pom nous permettre 
d’apporter des conclusions définitives ». 

Depuis que furent publiés les, travaux que 
nous venons de relater, nous n’avons pas,con¬ 
naissance que l’expérimentatiori en ait été 
élargie ; il est à remarquer, d’aifieurs, que la 
question des accidents infectieux au cours du 
traitement du cancer du col continue à retenir 
au même degré l’attention des spécialistes 
ayant adopté la méthode d’irradiation conti¬ 
nue. N’est-ce pas là un témoignage de l’insuf¬ 
fisance des moyens adjuvants mis en œuvre 
jusqu’à ce jour pour tenter de remédier auxdits 
accidents ? 

Mais, alors, pourquoi ne pas recourir au pro¬ 
cédé de traitement fractioimé puisqu’il per¬ 
met de les éviter et concourt à juguler l’infec¬ 
tion ? - . 

Nous devons à la vérité de dire que cette 
technique, que nous n’avons jamais cessé de 
recommander, commence à rallier les suffrages 
d’un certain nombre de curiethérapeutes : 
tandis qu’en 1926 le regretté professeur Reca- 
sens, de Madrid, en confirmait la valeur {3), en 
1933 le professeur Ducuing, de Toulouse, et 
P. Guilliem (4) reconnaissaient, eux au^i, atix 
applications discontinues des avantagés sur le 
traitement mstitué en tm seul temps, et chaque 
armée voit s’accroître le nombre des auteurs, 

(3) Recasens (S.), Curiethérapie du cancer (Société 
internationale de chirurgie, Rome, avril 1926). 

(4) Ducuing (J.) et Guilïiem (P.), Curiethérapie du 
cancer’ du col et température (Presse médicale, n» 54, 
8 juillet 1933). 
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surtout étrangers, qui les mettent en pratique, 
en mentionnent rintérêt et en prônent l’emploi. 

Aucune objection, en effet, né peut être faite 
à notre modalité d’iri-adiation, lè fractionne¬ 
ment de la dose en trois applications de qua¬ 
rante-huit heures, espacées de cinq jours, lais¬ 
sant de côté tonte crainte d’apparition d’uhe 
radio^ré^stancè, si minime soit‘-eUe, dès cellules 
cancéreuses. De plus, àU cours des intervalles 
de repos, tme large évacuation des liquides 
purulents est permise dont les effets se tra¬ 
duisent couramment par une baissé progres¬ 
sive de la température lorsqu’il en existe déjà 
avant que ne Commencé le traitement : c’est 
ainsi, par exemple, qüë des malâdèS présentant 
au moment de la première application gq® 
chaque soir depuis de longs jours n’Ont plus 
que 38° lërâ de lâ deuxième, et sont à 
lorsque doit être pfâtiqüéé la troisième. NOüs 
avons eu, à différentes reprises (t) l’oceasion de 
publier qu^qUèS côüfbèS très représentatives â 
ce point dê Vue. 

De cette action â la fois eancéricide et indi¬ 
rectement déirinîêctâatè du radium, tèl què 
nous l’appliqüônS, résulté lâ possibUité d’inSti- 
ttitioa immédiate du traitement chez lèS 
niâlâdès fébriles, sânS qü’il soit nécessaire 
d’attendre une chute spontanée et pfoblémâ- 
tiquè de là tèmpéfâtürè ,‘ rappelons qu’en 
pâ^S cas notre pïèmièïe îfradiatiDû est tou¬ 
jours uniquement vaginale. 

De fait que, sur 1924 malades, nous n’ayonS â 
déplorer aucun décès par accidents infèctiétiX 
noüs paraît être un argument saisissant en ' 
fàvêttr de i’îrrâdîâtiOù fraetiônnéè ; certes, il 
noüs est arrivé parfois — dànS ïï cas exacte¬ 
ment — d’enregistrer des symptômes périto¬ 
néaux assez âécÜSés, mais une seule malade 
nSuS â donné l’imprésSion, düfàht qüêlqüèS 
jours, d’être vâStàblëment èn dâügèr il 
s’â^^ait d’ünè femme hôSpiîâlisëê àü Centre 
anticanêmeux de rhôpitai Necker qui, à la 
suite d’une appHcatiôn intrâ-utéfinè de qua¬ 
rante-huit heüTèsj fft de rhÿpêftherinîe àVeC 
réaction abdommalé violente accompagnée 
d’un tympanisme èrixêmement prononeé et 
douloureux qu’aucuné thérapèutîqüe médi¬ 
cale ne parvenait â vaincre ; Robineau prit 
alors le parti d’aboucher l’appendice à la peau : 
peu à peu, tout rCntrà daUs l’ordrë, ét àctüelle- 

fi) DéOràis (é.) el Bellôx fA.), tfaiiê pmîiqui âe 
Curiethérapie, tome III, p.55 (J.-B. BaiUièirfr, êd., tgsS). 


ment, quinze ans après son traitement, la 
malade est en parfaite santé. 

Qu’il nous soit permis enfin, en ce qui con¬ 
cerne les résultats, de faire remarquer que 
l’irradiation fractionnée soutient aisément la 
comparaison avec la méthode d’application 
continue : lé pourcentage de guérisons après 
cinq ans, établi pour nous par les assistantes 
sociales du Centre de Necker, dorme en effet les 
chiffres suivants : degré ï : 83,33 P- 100 ; 
degré II : 67,64 p. 100 ; degré ÏII : 36,08 p. 
100. î 4 oüs ne parlerons pas, naturellement, des 
malades arrivées aü IV® stade, qui groupe les 
cas absolument désespérés ; elles ne doivent 
pas être, cependant, abandomiées puisqu’il 
noirs est dormé de compter, à ce degré, des 
survies de plus de quatre ans. 

En résumé, nous basaht sur une abondante 
documentation clinique écbelormée sur de 
longues armées d’expérience, nous dirons que 
l’irradiation discontinue du cancer du col de 
l’ütéms constitue le procédé permettant le plus 
sûrement d’écàrter les accidents infectieux 
graves et mortels susceptibles de survenir au 
coins du traitement ou â sa suite immédiate ; 
qui plus est, au cas oii une vaCcinOtbêrapie, 
non locale mais générale et efficace, viendrait à 
être découverte, il y aurait utilité, croyons- 
nous, quitte â réduire la durée des intervalles 
de repos, à îractioimer, malgré tout, le traite¬ 
ment pour éviter que ne s’accumulent dans les 
cavités utérine et vaginale des liquidés et 
substances toxiques dont la résorption ne pour¬ 
rait que porter atteinte à l’état général. 
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LA THÉRAPEUTIQUE 
PAR LA VITAMINE Bi 
(ANEURINE) 

EN INJECTION 
INTRARACHIDIENNE 

Fl-ànçoiB SCI(il.OUNOFF et Hayri SEYLAN 

(Travail Uc la Clinique médicale universitaire de -Crfuièvc, 
Prof. : M. Roeh.) 

Ir’admimstfatioit: intr'aràchidieline de la vita¬ 
mine est préconisée depuis environ deux 
ans. Stern, èn Amérique, semblé avoir été lé 
premier à recourir â cette voie d’introduction ; 
par la suite, BriedemanU en Suisse, Bàuke fet 
Wirtz èn Allemagne rapportent deS observa¬ 
tions intéressantes. 

Bans im récent mémoirè, Stèrn eipoSe les 
résultats obtenus chez 28 malades. Il aurait 
fait 120 injections intrarachidiennes aux dOsèS 
de t à ïoo milligrammes. Cet auteur prétend 
qüe la vitamine administrée par la bouché 
oü par voie parentérale né peut pas atteindre 
le Système nerveux centrai, càt elle serait 
digérée bu neütraîisêé par lé Contenu intéStmal 
alcalin ou pat l’alCalosè humorale ,‘ èt même, 
âfiirme-t'-il, si rahéurinè arrivait à passer dans 
le liquide céphâlô-ràchidien, éÜè y Serait rapi¬ 
dement neutralisée par la réaction àîcalîné 
qu’on y trouverait fréquemment, et qui serait 
assez importante. B’efiét faVoràblê de l’anéü- 
rinè, ajoute Sterü, serait bèàücOup plüS Sûr 
après introduction par voie fachidiennè, parce 
que cette substance persisterait alors pendant 
quelques jours dans i*orgànisme. Ce qui n’est 
pas le câS lom de son administration orale ou 
parentérale, t/’âutëur cornmenCe, èn général, 
par une injection intrarachidienne de io müli- 
grammës, doSe qu’il rènbuvdlè toüS les quatre 
à Sept jours ; les cas auxquels il a appliqué ce 
traitement concernent drËérentês âffeCtiOns, 
parmi lesquelles 10 cas de caUCèr inopérable, 
2 cas de sclérose en plaques, i cas de dégéné¬ 
rescence pyramidale, i cas de sciatique, i cas 
de pohomyéhte, i cas de béribéri, etc. Bes ma¬ 
lades ainsi traités Sé sentent mieux et paraissent 
réellement aller mieux ; l’appétit revient, lès 
doüiéürs diminuent ou disparaissent, les arti¬ 
culations deviennent plus sôuples et plus hbres, 
la diplopie est corrigée, la parole 'redevient 
faeüe, les malades sont gais et se sentent 


rajeunis. Beaucoup d’affections chroniques et 
incurables, notamment des scléroses en plaques, 
des encéphalites, des pohomyéhtes, peuvent 
répondre favorablement à ce traitement. 

, Friedemann, en Suisse, a signalé, déjà avant 
Stern, une action remarquable dans 2 cas 
de syndrome de Koisakoff et dans i cas de 
lues cérébro-spinale. Ses malades, absolument 
impotents avant lé traitement, ont été amé¬ 
liorés à tel point qu’ils ont pu reprendre leur 
travail avec une Capacité totale. 

Baukè, ainsi que Wirtz, en Allemagne, ont 
appliqué ce traitement. Be premier a soumis 
à cette thérapeutique 30 cas de poliomyélite 
aiguë à la période de début et îo cas arrivés 
â une période plus avancée. Chez 3 enfants qui 
étaient déjà dans le stade paralytique, la 
parésie s’améhorà immédiatement après l’in¬ 
jection. Cette amélioration surprenante serait 
durâbie, et l’auteUr se demande si l’effet immé¬ 
diat constaté ne tient pas à la décompression 
rachidienne par la ponction. lombaire, et si, 
en général, de telles améliorations ne peuvent 
pas survenir spontanément. 

Stern et BaUke insistent Sür la voie intfa- 
fachidieimè en Se basant Sür l’absènCe dé 
passage de l’âneUrine dans lè liquide céphalo¬ 
rachidien lors d’une injection soüS-cütattéê oü 
intramusculaire de Cètte vitàmiüe pô'ur Ces 
autèürs, une telle absènce prouverait que la 
vitamine B^ ü’arfîve pas jüsqü’aü Système ner¬ 
veux. 

Cependant, nous avons i’impression qu’une 
partie de l’aneurine injectée dans le muscle 
arrive certainement dans le cerVèaü, mais 
que son pâssàgè dans lê liquide cêphaio- 
rachidien est empêché soit par tme imper¬ 
méabilité des plexus choroïdes, soit parCë que 
cette àüeUrine est fetènUé par le tiSSÜ nerVêUX, 
tissu dont l’affinité poür là vitaniinè B^ est 
bien connue. D’âilieüfs, l’étude de l’âimination 
Urinaire prouve que l’aneurine injectée, che¬ 
mine dans le torrent sanguin pendant plu¬ 
sieurs heures, sans y être détruite, èt que 
pendant ce temps le système nefVeUX en 
recevra la partie qU’il setsT Capable dé càpter 
et d’utihS'er, à moins de circonstances rares, 
telles que la présence dans la ditulation de 
sang hémolysë ou d’une aîcaîose humorale 
favorisant la destruction de la vitamine Bj. 

B’un de nous a pu constâter, par la proion-' 
gation de rélimiftation Urinaire, que raneufinè 
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introduite dans le rachis persiste pendant 
plusieurs jours dans l’organisme ; ce fait 
paraît conférer ma avantage non négligeable à 
l’injection intrarachidienne, bien que nous ne 
soyons pas fixés sur les possibilités de résorption 
des surfaces baignées par le liquide céphalo¬ 
rachidien. Il est diËBcile de dire si la vitamine 
dans le liquide céphalo-rachidien agit sur place 
ou si, pour être utilisée par le tissu cérébral, 
elle doit d’abord passer dans le sang ; dans ce 
cas, le canal rachidien ne servirait que de dé¬ 
pôt, d’où la vitamine sortirait et agirait au fur 
et à mesure. Cette dernière éventualité ferait 
perdre toute iniportance à la- voie intrarachi¬ 
dienne, car celle-ci sera aisément remplaçable 
par des injections parentérales plus rapprochées 
les ornes des autres. A notre avis, l’absence de 
vitamine dans le liquide céphalo-rachidien 
n’est pas un critère absolu permettant d’ad¬ 
mettre que la vitamine Bj injectée dans le 
muscle ne parvient pas dans le cerveau. 

Nos résultats. 

Ayant eu connaissance des succès enregistrés 
par Stern et par Friedemann, nous nous 
sommes décidés d’essayer cette thérapeutique 
dans quelques cas appropriés. 

Aussi avonS-nous tenté de soigner, au 
cours de l’armée 1938, ii malades, dont 
3 atteints de polynévrite alcooUque, 2 de 
sclérose en plaques, 3 de poliomyélite anté¬ 
rieure aiguë, 2 d’arthralgies posthémiplégiques 
et I cas d’astasie-abasie avec troubles sensitifs 
d’origine incoimue. 

Tous ces malades ont été soumis à une cure 
intrarachidienne de sept ou huit injections 
d’aneurine, om seul n’a reçu que cinq injec¬ 
tions. Celles-ci étaient faites à environ six 
heures d’intervaUe l’tme de l’autre. La pre¬ 
mière dose variait entre 4 et 10 mUligrammes, 
les suivantes étaient en général de 50 milli¬ 
grammes. Après l’écoulement de 10 à 20 centi¬ 
mètres cubes de liquide céphalo-rachidien, 
l’aneurine a été injectée très lentement. 

La tolérance a été parfaite ; sirr go injec¬ 
tions que nous avons pratiquées avec le 
Benerva Roche, deux fois seulement nous 
avons noté des céphalées légères et des nausées 
passagères. Le liquide céphalo-rachidien mon¬ 
trait, dès la derrxième injection, une réaction 
lymphocytaire-modérée, de 30 à 40 éléments 
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par mülimètre cube, accompagnée d’une 
légère hyperalbuminose, de os>^,30 à oEr,4o 
pour I 000. 

Voici maintenant les résultats cliniques que 
nous avons obtenus : 

Polynévrite alcoolique. 

Nous avons soigné 3 malades atteints de 
cette affection. 

L’un d’entre eux, âgé de soixante et un ans, 
est dans un état particulièrement grave ; les 
membres inférieurs sont complètement para¬ 
lysés et présentent une atrophie très prononcée 
avec disparition des réfiexes tendineux. En 
outre, on note une vive douleur à la pression 
des masses musculaires des jambes et des 
cuisses, autrement la sensibilité ne présente 
pas de troubles objectifs. Le malade est apa¬ 
thique et manifeste un dégoût pour la nourri¬ 
ture. 

Il a reçu, par voie intrarachidienne, tme 
injection de 10 müligrammes et sept injections 
de 50 milligrammes d’aneurine. Dès la troi¬ 
sième injection, notre malade ressent une amé¬ 
lioration importante de l’état général, il peut 
se tenir debout à l’aide d’un tricycle. Vers la 
sixième injection, il est capable de soulever 
les pieds au-dessus du plam du lit, il peut 
s’asseoir dans son lit sans l’aide des infirmiers. 
A la fin de la cure, le màlade arrive à marcher, 
aidé de deux infirmiers ou au moyen d’im appa¬ 
reil spécial. ' Là marche n’est jamais revenue 
complètement. L’améUoration subjective a été 
extraordinairement marquée. Le malade, ainsi 
amélioré, fut évacué quelques semaines plus 
tard dans un étabUssement de repos. 

Les deux autres malades, âgés respective¬ 
ment de cinquante-deux et de quarante-neuf 
ans, étaient mohis sérieusement touchés, et 
l’amélioration fut importante. Pour ne pas 
allonger, inutüenient cet exposé, nous ne fai¬ 
sons que mentionner ces deux cas. 

Sclérose en plaques. 

Nous avons traité 2 femmes, dont une 
dans un état grave et l’autre assez peu touchée. 
• La première, âgée de dix-neuf ans, présen¬ 
tait tous les signes classiques de la maladie : 
paraplégie complète, nystagmus, scansion de 
la parole, troubles de la phonation et de la 
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déglutition, tremblement intentionnel, eupho¬ 
rie et quelques troubles sphinctériens. 

Après la troisième injection intrarachi¬ 
dienne, . l’état général s’améliore beaucoup, 
l’incoordination des membres supérieurs dimi¬ 
nue sensiblement' et la malade peut manger 
seule ; en outre, elle arrive à soulever un peu 
sa jambe droite au-dessus du plan du lit. 
Dès la cinquième injection, eUe corqmence à 
tricoter et peut faire quelques pas, aidée par 
le personnel de la salle. Da possibilité de 
marcher seule n’est pas revenue. 

Cette amélioration s’est maintenue pen¬ 
dant plusieurs semaines. Postérieurement, rme 
cure au Pyrifer coïncide malheureusement 
avec-une péjoration manifeste. Une nouvelle 
thérapeutique à l’aneurine consistant en 
deux injections intrarachidiennes de vita¬ 
mine et plusieurs injections intramuscu¬ 
laires n’a pas donné les résultats favorables 
que nous avions enregistrés à la première cure. 

Da deuxième malade, bien que moins sérieu- • 
sement touchée, n’a pas bénéficié du traite¬ 
ment. 

Poliomyélite antérieure aiguë. 

Nous avons eu l’occasion de suivre 3 ma¬ 
lades atteints de maladie de Heine-Medin. 
De traitement a été institué alors que les parar 
lysies étaient déjà constituées. 

Un homme âgé de vingt-six ans, envoyé dans 
le service pour méningite, fait, quelques jours 
après son admission dans le service, une para¬ 
lysie localisée dans la, moitié gauche du corps. 
D’atrophie et les troubles moteurs sont très 
marqués, Une cure à l’aneurine par voie sous^ 
cutanée ne paraît pas. avoir im effet apprêt 
ciable. Da régression est lente. Quelques 
semaines après, il est soumis à ime série dé 
cinq injections administrées par voie intra¬ 
rachidienne. 

Dès la deuxième injection, le malade ressent 
une amélioration subjective très nette ; il a 
l’impression de mouvoir beaucoup plus facile¬ 
ment ses membres paralysés, bien que ceux-ci 
ne présentent aucime amélioration subjective. 
Après la troisième injection, on note effective¬ 
ment une récupération modérée, mais nette; 
de la force musculaire du bras surtout. Depuis 
ce moment, l’améHoration n’a plus continué, 
mais le progrès acquis s’est maintenu. 


Da deuxième observation concerne une 
fiUette de quatorze ans qui présente une mono¬ 
plégie du membre supérieur gauche, survenue 
brusquement après un état grippal discret. 
Il'y a une grosse atrophie des muscles du bras 
et de l’avant-bras avec impotence fonctionnelle 
totale. Da malade a reçu sept injections intra¬ 
rachidiennes d’aneurine de 50 milligrammes 
chacune. Dès le début du traitement, on 
observe une récupération modérée du muscle 
long supinateur. A part cette amélioration, la 
monoplégie persiste depuis plusieurs mois en 
dépit de tout traitement. 

Da troisième observation a trait à tme 
malade présentant une paraplégie, malade 
chez laquelle le traitement n’a eu aucun effet 
favorable. 

Arthralgies pan troubles végétatifs des 

membres paralysés de deux hémiplé¬ 
giques. 

Deux hémiplégiques qui souffraient de 
doulems dans les articulations de leurs 
membres paralysés furent soumis à la théra¬ 
peutique par la vitamine injectée dans le 
rachis. Des résultats n’ont pas été favorables. 
Chez l'un d’entre eux, l’autopsie montra 
l’existence d’im foyer de ramollissement dans 
la région thalamo-capsulaire expliquant les 
douleurs. 

Da onzième observation concerne une malade 
atteinte d’ime astasie-abasie, compliquée de 
troubles sensitifs prononcés. D’administration 
de vitamine Bj a paru avoir im effet favo¬ 
rable sur la récupération de la sensibfflté, 
mais, les réponses de la malade n’étant pas 
précisés, ü nous est impossible de tenir compte 
de cette observation. 

Résurbé et conclusions. 

'Drois cas de pol3Uiévrite alcoolique ont été 
améliorés par l’injection intraraehicjienne de 
vitaibÿiÇ, Pi ; bien que . favorables, ces 
résultats ne nous paraissent pas supérieurs à 
ceux que nous obtenons, en général,, avec la 
vitamine B^ administrée par voie orale ou 
parentérale. 

Nous avons soigijé deux femmes atteintes 
de sclérose en plaques ; l’une a été sensible¬ 
ment améliorée, l’autre n’a pas réagi du tout. 
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S’agissait-il, chez la première, d’une action 
réelle de la vitamine Bj ou bien d’une de ces 
rémissions spontanées que l’on observé si 
fréquemment au cours de cette maladie ? 
Il est difficile de le préciser. Notons cependant 
qu’une seconde cure, pratiquée après une 
rechute, n’a pas eu, chez cette malade, le même 
effet favorable. 

Dans deux cas sur trois de poliomyéUte 
antérieure aiguë avec des paralysies déjà 
constituées, le traitement intrarachidien par 
l’aneurine a paru avoir un effet minime, mais 
net; Bien que peu important, c’est la première 
fois que nous observons un effet rapide et 
favorable dans cette maladie, d’autant plus 
que, chez le premier malade, une cure préalable 
par voie sous-cutanée avait échoué. Quant 
à l’efficacifé de l’aneurine signalée par les 
auteurs au cours de la première phase de la 
rnaladie, il est difficile de se prononcer, car 
on observe assez fréquemment des régressions 
spontanées complètes. Évidemment, cette 
réserve ne nous autorise pas à proscrire la 
vitamine Bj au cours de cette phase. 

Deux malades souffrant d’arthralgies post¬ 
hémiplégiques et une femme atteinte d’astasie- 
abasie n’ont pas bénéficié de ce traitement. 

Dans la plupart des cas, la vitamine Bi 
a eu tm effet très favorable sur l’état général 
des malades, de même que sur leur état 
subjectif. 

Des résultats que nous venons d’exposer ne 
sont donc pas aussi brillants que ceux qui ont 
été observés par d’autres auteurs. 

Nous avons l’impression que l’administra¬ 
tion intrarachidienne de l’aneurine devra 
être réservée aux malades qui n’ont pas réagi 
favorablement lors d’une cure préalable faite 
par voie orale. 
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ACTUALITÉS MÉDICALES 

Considérations sur le traitement chirur- 

gjcalde laphlébite du membre inférieur 

et de ses séquelles éloignées. 

S’il n’est pas encore possible actuellement d’inter¬ 
venir directement sur le segment de veine oblitéré 
au cours de la phlébite, il existe cependant des possi¬ 
bilités de traitement chirurgical très efficace. 

EERIche les étudie en détail (Journal international 
de chirurgie, Bruxelles, tome III, n° 6, novembre- 
■ décembre 1938, p. 585). 

S’il lui a été possible ame fois de réséquer avec 
succès une veine fémorale cependant aplatie, il n’a 
jamais pu encore localiser de manière précis* le 
siège de la thrombosé et réaliser l’opération idéale : 
la résection du segment oblitéré. Les progrès réalisés 
par Yoào dos Santos dans les phlébographies permet- 
tfent cependant les plus grands espoirs. 

Actuellement, le traitement de la phlébite aiguë 
est l’infiltration lombaire, qui supprime la douleur et 
permet le lever précoce. Mais, à côté de la phlébite 
aiguë, il existe les séquelles redoutables de certaines 
phlébites qui sont essentiellement : les gros oedèmes, 
les ulcères trophiques, l’atrophie cutanée rétractile 
du tiers inférieur de la jarnbe. Les malades atteints 
d’une de ces trois complications deviennent de véri¬ 
tables infirmes. 

Leriche a d’abord essayé de vérifier l’état des 
veines iliaques et de la veine cave, avec le but de 
réséquer le segment .oblitéré ; il à dû y renoncer, 
l’abord de la veine cave étant barré par de véritables 
paquets de varicocèles qui débouchaient dans le 
vaisseau à enlever. Il a donc pensé à agir sur le sym¬ 
pathique lombaire et au-dessus des 'gr°s paquets 
veineux et collatéraux. 

L’expérience a montré les bons effets de l’ablation 
du premier ganglion lombaire, tant, immédiats qu’à 
distance, sur l’élément douleur et sur les atrophies 
cutanées. Elle agit moins bien sur les œdèmes et sur 
les ulcérations. 

Le seul traitement de ces œdèmes est la résection 
du segment veineux oblitéré, peut-être combinée 
avec des sympathectomies hautes. 

Chez lés inopérables, le sérum salé hypertonique 
intraveiheux, deux ou trois fois par semaine, pourra 
apporter un soulagement appréciable. 

, ÉT. Bernard. 


U Cirant! D» André ROUX-DESSARPS. 
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L’OPHTALMOLOGIE EN 1939 


le D' L. GUILLAUMAT 

De nombreux travaux ont marqué l’année 1939 
dans le domaine oculaire. Procédant d’un esprit 
surtout clinique, certains précisent les symptômes, 
définissent les aspects des affections oculaires. 
D’autres, au contraire, d’aUure plus rigoureuse, 
plus scientifique, cherchent à faire progresser 
notre connaissance intime des maladies qui 
frappent l’organe de la vision, à en expliquer le 
processus anatomique ou le mécanisme bio¬ 
logique. Aux mémoires cliniques, aux travaux 
de laboratoire se sont ajoutées de riches acqui¬ 
sitions dans le domaine thérapeutique. L’action 
des médicaments chimiques de synthèse a valu 
aux ophtalmologistes de beaux succès dans les 
processus infectieux atteignant le globe ou ses 
annexes. Mais de moins en moins l’acte médical 
semble devoir se cantonner dans rm esprit parti- 
culariste. Répondant à cette évolution, à cette 
tendance sociale de la médecine, le rapport aimuel 
de la S. f'. O. a envisagé et développé avec autant 
d’ampleur que de précision la pathologie oculaire 
du travail. 

Comme d’habitude, nous exposerons successi¬ 
vement, parmi les travaux qui nous ont paru 
devoir particulièrement intéresser le praticien 
et le spécialiste : ceux qui traitent de lésions du 
segment antérieur, du segment postérieur, pour 
terminer par une analyse des mémoires consacrés 
aux syndromes oculaires, aux rapports de l’œil 
avec la médecine générale et à la thérapeutique. 

Segment antérieur. 

Au moment où le rôle de la tuberculose dans 
certaines manifestations oculaires paraît de 
plus en plus important, Benalioua (i), d’Oran, 
nous donne une excellente revue générale de la 
primo-infection tubercuieuse de ia conjonctive. 
Morax et Rist ont admirablement étudié cés 
primo-inoculations conjonctivales dans un mé¬ 
moire récent. Cahnette et ses collaborateurs ont 
montré aussi la possibilité de contamination 
interhumaine par voie conjonctivale. Benalioua 
réunit 181 observations de tuberculose conjonc¬ 
tivale, mais 62 d’entre elles seulement semblent 
appartenir au cadre des primo-infections. C’est 

(i) Ann. d’ocul., octobre 1938. 
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donc une affection rare, qui se montre surtout 
chezl’enfantdedeuxàhuit ans,et particulièrement 
chez la fille. 

L’unilatéraUté stricte des lésions conjonctivales 
et ganglionnaires en est le caractère clinique 
dominant, beaucoup plus strict que dans les 
tuberculoses de seconde infection. La période 
d’incubation qui les précède varie de quinze 
jours à quelques semaines : elle correspond à 
la phase des modifications humorales qui abou¬ 
tissent à l’apparition des réactions tubercu¬ 
liniques. Cliniquement, ce chancre d’inoculation 
conjonctivale ne se marque par aucun trouble 
fonctionnel marqué : c’est une conjonctivite 
subaiguë qui paraîtrait banale n’étaient son 
caractère unilatéral et l’apparition presque 
simultanée d’une adénopathie prétragienne. La 
paupière, surtout la paupière supérieure, montre, 
rme tuméfaction plus ou moins marquée déter¬ 
minant im ptosis plus ou moins accentué. Les . 
lésions qui occupent la zone supra-tarsàle 
affectent des types très variés : nodulaire, ulcé¬ 
reux, pseudo-membraneux, végétant, souvent 
associés. La conjonctive bulbaire est beaucoup 
plus rarement atteinte. Quant à l’adénopathie, 
elle est volumineuse, indolente, préauriculaire, 
déformant la face ; c’est le deuxième élément du 
complexe primaire de la classification de Ranke. 

Des preuves complémentaires de la nature 
tuberculeuse primitive de l’affection sont appor¬ 
tées par l’examen de l'état général : bacillo- 
scopie des crachats, ensemencement du produit 
de lavage de l’estomac sur Lœwenstein ou Petroff. 
Toutes ces recherches sont souvent négatives 
et doivent être complétées par les réactions 
tuberculiniques. Classiquement, celles-ci sont 
positives dès l’apparition du chancre de primo¬ 
infection, En réalité, il existe de nombreuses 
exceptions à cette loi : elles mettent en évidence 
la période d’incubation qui voit s’établir la 
lente tuberculisation de l'individu : évolution 
que peuvent apprécier les cuti- ou intradermo- 
réactions pratiquées en série. 

Mais Benalioua a soin de rappeler les précau¬ 
tions nécessaires pour laisser toute leur valeur 
à ces réactions : ne pas faire d’injection de tuber¬ 
culine qui empêche ou retarde l’apparition des 
réactions locales pendant quelques jours ; pra¬ 
tiquer les cuti- ou intradermo-réactions en des 
endroits différents du corps pour ne pas donner 
heu à des phénomènes de sensibihsation locale. 

Certaines observations classiques ont contribué 
à assombrir le pronostic de la primo-infection 
conjonctivale. Il semble qu’à la lumière des 
travaux récents on puisse reviser ce jugement. 

. Morax et Rist y insistaient dès 1935, et « le con¬ 
traste est grand, disait l’un d’eux, entre la béni- 
N» 35- 
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gnité relative de la primo-infection conjonctivale 
et la sévérité extrême de la primo-infection pré¬ 
putiale ». La mortalité est nulle dans les cas 
bien étudiés, la morbidité minime, et l’atteinte 
oculaire demeure un phénomène strictement 
isolé. 

L’auteur étudie ensuite les divers travaux 
consacrés à la pathogénie de cette primo-inocu¬ 
lation, la voie de propagation éventuelle du 
processus tuberculeux, sans doute lympho- 
sanguine, puis termine son intéressante revue 
générale par des remarques diagnostiques et des 
conseils tliérapeutiques. Conjonctivite de Pari- 
naud, sporotrichose, lymphogranulomatose bé¬ 
nigne peuvent simuler par certains côtés la 
tuberculose conjonctivale, d’où la nécessité 
d’un examen très complet, car la muqueuse con¬ 
jonctivale réagit selon le même processus à des 
agressions de nature très diverse. 

C’est un traitement général qu’ü convient natu- 
reUemeut d’opposer à ce chancre d’inoculation 
dont révolution locale est bénigne ; aussi faut-il 
se garder d’un traitement oculaire qui serait 
à la fois trop énergique vis-à-vis de la lésion 
locale et insuffisant contre l’affection générale. 

Segment postérieur. 

Comme tous les ans, le décollement de la 
rétine a suscité de nombreuses études. Les auteurs 
se sont surtout attachés à en préciser ranatomie 
pathologique, la pathogénie et à élucider le 
mécanisme de sa production, de son évolution 
et de sa guérison même. 

C’est ainsi que Redslob (i) pratique des coupes 
d'tm globe énucléé pour blessure perforante et 
au niveau duquel il découvre, au milieu d’tme 
rétine d’aspect normal, un très minime soulève¬ 
ment, amorce possible d’im décollement plus 
étendu. Cette lésion, très caractéristique par les 
cavités kystiques qui occupent surtout la pkxi- 
forme externe de la rétine, répoùd à une zone 
choroïdienne limitée mais profondément rema¬ 
niée : très forte dilatation veineuse, néoformation 
scléreuse engainant notamment les artères. Ces 
modifications ont abouti à une transsudation 
qui, après avoir traversé l’épithélium pigmen¬ 
taire, a soulevé la rétine. H semble donc bien 
que, dans le cas présent, l’altération choroïdienne 
soit l’origine du décollement rétinien, et que la 
déchirure ne survienne que secondairement, sur 
une rétine amincie et distendue, déjà soulevée. 
Très judicieusement, l’auteur se défaid d’appli¬ 
quer pareil mécanisme à tous les décollements et 
' reconnaît la possibilité de lésions vitréennes 

(i) Amt. d'ocul., septembre 1938. 


primitives entraînant une déchirure rétmienne, 
puis un soulèvement de la membrane. 

C’est aussi au décollement de la rétine que 
Magitot {2) consacre une étude clinique et ana¬ 
tomique très poussée ; de remarquables micro¬ 
photographies montrent dans son article la 
séparation de la membrane vitrée et de l’épi- 
théUum pigmenté, l’état des grains pigmentaires 
et les verrucosités hyalines qui repoussent les 
cellules visuelles. Cette prolifération hyaline 
et cette sécrétion de liquide semblent traduire 
une dégénérescence cellulaire qui détermine le 
décollement. Toutes les lésions prédominent sur 
répithéhum pigmenté, feuillet externe de la 
vésicule optique secondaire. Leur origine pré¬ 
cise est encore difficile à élucider, mais les troubles 
circulatoires y jouent certainement un rôle 
important. 

Bessières et Bruel, de Bordeaux (3), ont com¬ 
paré expérimentalement les effets anatomiques 
de la thermo-cautérisation perforante et de la 
dlathermo-ooagulation sur le ^obe oculaire. 
Depuis longtemps, en effet, nous manions des 
instruments, nous suivons, des techniques dont 
nous ne connaissons pas complètement les 
résultats, et Coppez est un des seuls à avoir 
scientifiquement étudié les conséquences phy¬ 
siques et anatomiques des coagulations prati¬ 
quées dans les décollements de la rétine. Ils 
concluent, de leur travail très consciencieux et 
documenté, que la diathermie en surface a ime 
action plus violente sur la rétine que sur la 
choroïde, et sur celle-ci que sur la sclérotique. 
Cette action est maxima aux bords de l’électrode, 
mais il faut soigneusement doser la température 
de l’électrode : So» est, comme l’a montré Coppez, 
le nombre optimum. La pigmentation apparaît 
assez tôt, elle est surtout rétinienne, l’épithélium 
y jouant le rôle principal. 

La coagulation est, par coiitre, mieux répartie 
par la diathermie perforante ; la soudure, réalisée 
avec une pigmentation abondante de la cho¬ 
roïde, paraît plus vivante et plus solide. La pro¬ 
duction accidentelle d’tme hémorragie donne 
lieu à un bourgeon conjonctif. L’inconvénient 
de cette méthode réside dans la difficulté de son 
dosage et son action congestive oculaire. 

Quant à la thermo-ponction, très violente, elle 
détruit brutalement une tranche de chaque 
membrane oculaire, déterminant des proliféra¬ 
tions intenses, parfois nuisibles, mais parfois 
aussi d’ime solidité à toute épreuve. 

Dans sa thèse, M'*® Thouënon (4) fait une 

(2) Ann. d’ocul., novembre 1938. 

(3) Arch. d^ophtal., juin 1939. 

(4) MARGUERITE Thouënon, Les pseudogliomes de la 
rétine [Thèse de Paris, 1939). 
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étude consciencieuse des pseudogliomes de la 
rétine. Elle montre que leur existence pose au 
clinicien un problème diagnostique extrêmement 
épineux. Car tous les signes théoriques qui en 
ont été donnés : reflet jaunâtre, li3q3otonie du 
globe, bonne transiflumination, phénomènes 
inflammatoires anciensou contemporains, peuvent 
manquer ou, au contraire, relever d’une véritable 
tumeur intra-oculaire. Après un rappel complet 
de l’étiologie de ces accidents, Mi'® Thouënon 
conseille la surveillance étroite du malade et, 
au moindre doute, l’énucléation du globe oculaire. 

Hudelo (i) nous présente im docmnent photo¬ 
graphique extrêmement intéressant : celui d’une 
chorio-capillaire étalée à plat. La netteté de la 
coupe et de sa reproduction lui permet d’avancer 
de judicieuses remarques : la membrane se pré¬ 
sente comme ime véritable nappe sanguine 
percée de trous réguUers plutôt que comme un 
réseau capillaire ; les globules peuvent passer 
à deux de front, sur 15 millimètres de diamètre 
par conséquent. La paroi du capillaire ne montre 
aucune structure cellulaire ni fibrillaire, mais les 
noyaux des éléments endothéUaux en sont bien 
visibles çà et là sous forme d’épaississements 
fusiformes ou triangulaires : ils occupent les 
angles de jonction des trabécules et non les faces. 
L'opmion de Wolfmpi sur la structure de la 
chorio-capillaire se trouve donc vérifiée. 

Les rétinites et particuHèrement celles qui 
accompagnent l’hypertension artérielle ont suscité 
de nombreux travaux. On s’attache à préciser 
ce qui revient, dans la production des exsu¬ 
dais, des hémorragies, à l’hypertension propre¬ 
ment dite, à Tazotémie ou à la néphrite : intoxi¬ 
cation par un trouble du métabohsme des pro¬ 
téines, déséquilibre local par lésion vasculaire, 
défaUlance du système capillaire, tous ces élé¬ 
ments contribuent sans doute à donner à la réti- 
nite hypertensive un aspect bien particuUer que 
Riser, Couadau, Planques et Valdiguié ont dé¬ 
crit dans les Annales d’oculistique d’avril 1939. 

Ils rappellent au début l’anatomie et la phy¬ 
siologie de cette circulation rétinietme qui appar¬ 
tient à la fois au domaine des artérioles et à celui 
des capillaires, dont la tension, facile à mesurer 
par le procédé de Bailliart, relève de nombreux 
facteurs ; pression artérielle générale, tonus du 
globe oculaire, tension du liquide céphalo-rachi¬ 
dien. 

Ils font ensuite ime sémiologie précise de l’oph- 
talmoscopie vasculaire, rappelant le rapport 
entre les tensions diastoliques de l’humérale et 
de la centrale de la rétine, l’indice de Fritz qui 
apprécie dans une certaine mesiure la souplesse 

(i) Ann. d’ocuU, mars 1939. 


des parois vasculaires et les petits signes vascu¬ 
laires, bien connus des ophtalmologistes étrangers, 
dont Bailliart vient de faire une revue critique : 
aspect moniliforme des artères, tortuosité, teinte 
plus sombre des veines écrasées par les artères 
aux points de croisement. 

D’autres manifestations apparaissent et 
s’accroissent très sensiblement avec l’âge, disent 
les auteurs, plus qu’avec le degré de l’hyper¬ 
tension : ce sont de petits anévrysmes, des 
hémorragies, des exsudais d’un blanc jaunâtre 
groupés eu foyers de capillarité, un œdème 
gonflant la papille et la rétine voisine. Cette 
triade ; œdème, exsudais, hémorragies, étant tout 
à fait caractéristique. 

Dans une seconde partie de leur mémoire, les 
auteurs groupent les lésions ophtahnoscopiques 
selon les circonstances au cours desquelles on 
les découvre, selon les formes cliniques des 
diverses maladies hjrpertensives. 

Us distinguent à cet égard ; lés hypertensions 
artérielles bien tolérées avec artériosclérose 
simple, où le fond d’œü est normal ou presque 
normal, et les hypertensions artérielles malignes 
riches en symiptômes ophtahnoscopiques : œdème 
papillo-rétinien, hémorragies, exsudais. Dans 
les angio scléroses mahgnes sans néphrite, l’œdème 
serait massif et blanchâtre, les décollements réti¬ 
niens plus fréquents que dans les glomérulo¬ 
néphrites. 

Dans l’hypertension paroxystique, on observe¬ 
rait surtout rm rétrécissement spasmodique des 
artères rétiniennes, un œdème volumineux papülo- 
maculaire et des liémorragies profuses. 

Les auteurs terminent leur riche documentation 
en individualisant la rétinite hypertensive du 
diabétique. 

C’est aussi au cours de l’hypertension arté¬ 
rielle que l’on a le plus de chances de rencontrer 
les spasmes des vaisseaux rétiniens dont Paterakis 
fait une bonne étude dans le numéro de février 
des Archives d'ophtalmologie. 

Après un rappel historique très documenté, 
il envisage l’aspect clinique, et, dans l’ignorance 
où nous sonunes de l’étiologie et de la pathogénie 
de ces angiospasmes, étudie topographiquement ; 
ceux de l’artère centrale eUe-même, puis d’une de 
ses branches, pour terminer par les spasmes des 
rameaux maculaires. L’évolution de cette dernière 
forme est rapide et immédiatement favorable, 
mais la répétition des crises aboutit à des lésions 
opthalmoscopiques permanentes : la capUIarite 
de Bailhart. 

Les spasmes sans lésion vasculaire se ren¬ 
contrent habituellement à la phase de début de 
la maladie hypertensive. Mais la phase terminale 
s’accompagne d’altérations visibles. 
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Au cours de l’hypertensiou paroxystique, le 
spasme a des caractères spéciaux ; bilatéral, 
intense et dnrable. 

I<a maladie de Raynaud, la crise épileptique 
déterminent également des spasmes au niveau 
de l’artère centrale de la rétine. 

Des intoxications générales par la quinme, 
le tabac, une insnffisance ovarienne, rme infec¬ 
tion locale voisine : dentaire ou sinusienne, en 
sont parfois responsables. C’est dire que des 
causes nombreuses et variées peuvent déclencher 
ces accidents. Il s’ensuit que leur mécanisme doit 
être également assez varié. Les vaso-dilatateurs 
occupent évidemment la première place dans le 
traitement : nitrite d’amyle, acécholine à laquelle 
on associe la papavéririe, les barbituriques. Dans 
la mesure du possible, on y ajoutera im traite¬ 
ment étiologique. 

Cette question si importante du point de vue 
oculaire comme de celui de la pathologie générale 
a été reprise et étudiée très complètement par 
Dnbois-Poulsen dans son rapport à la S. O. P. 
sur les rétinites dites « hypertensives ». 1 

L’auteur préfère le terme de rétinopathie, qui 
ne préjuge pas de l’existence de lésions inflam¬ 
matoires rétiniennes. 

L’œdème papillaire en est le premier signe,- 
avec élévation de la pression diastoHque de l’artère 
centrale de la rétine, et tout peut en rester là 
dans les cas bénins. Dans les cas où l’affection 
évolue, elle peut demeurer une maladie purement 
vasculaire ou s’accompagner d’insuffisance rénale. 
De nombrenx signes différentiels ont été tirés 
de l’examen ojfhtalmoscopique. Ils sont sans 
valeur, et rien ne permet de distingner par le 
seul aspect du fond d’œil une hypertension soli¬ 
taire d’une néphrite hypertensive. La possibilité 
d’une hypertension intracrânienne contribue à 
assombrir le pronostic et crée une forme spéciale 
d’hypertension pseudo-tumorale. 

Il est souvent impossible, en pareil cas, de 
distingner la rétüiopatliie de la stase papillaire. 
Ivcs pressions rétinienhes qui restent élevées dans 
la rétinite non traitée ont cependant tendance 
à s’abaisser dans la stase papillaire. La radio- 
grapliie et,l’étude médicale générale du malade 
restent les meilleurs éléments du diagnostic. 

Dans la rétinite diabétique, la pression de 
l’artère centrale de la rétine est normale, et la 
papille conserve habituellement des bords nets. 

Le traitement des manifestations rétiniennes 
de l’hypertension artérielle est assez décevant : 
il doit être réglé par l’état de la circulation géné¬ 
rale et de la pression rétinienne : la décompression 
céphalo-rachidieime semble avoir donné dé bons 
résultats dans quelques cas. C’est que la patho¬ 
génie de cette affection est loin d’être élucidée. 


Certains ont incriminé une toxémie, mais sans 
pouvoir en préciser la nature : l’azotémie même 
n’est pas constante, le déséquilibre du méta¬ 
bolisme du chlore, très net chez quelques malades, 
fait défaut chez d’autres et demande à être plus 
étudié. 

La cholestérinémie, autrefois accusée, n’est 
pas constante non plus : un seul élément est 
commun à toutes ces manifestations : l’hyper¬ 
tension artérielle, avec ou sans hypertension intra¬ 
crânienne. 

Annexes du globe. 

Ayant déjà étudié la motUité du globe ocu¬ 
laire, Jayle (i) s’occupe mamtenant des mouve¬ 
ments des paupières et notanunept des spasmes 
acquis du releveur de la paupière supérieure 
dans un travaü très complet. Ces spasmes 
peuvent être binoculaires, monoculaires ou 
à bascule. Les premiers peuvent être permanents 
ou intermittents. Bien visible dans le regard de 
face, cette contracture palpébrale n’interrompt 
pas le cUgnement physiologique, les mouvements 
du globe s’accompagnent de syncinésies assez 
particuhères : signe de de Graefe dans le regard 
en bas notamment. L’occlusion, palpébrale dans 
le sommeil est rarement complète ; fréquemment 
aussi la réouverture de la paupière fermée est 
anormale. Mais la sémiologie palpébrale n’est 
pas isolée et s’associe dans la majorité des cas 
à un syndrome de Pàrinaud, à des paralysies 
oculo-motrices qui ne sont pas toujours péri¬ 
phériques et peuvent affecter les fonctions oculo- 
gyres. L’étude des réponses à l’examen vesti- 
bulaire conduit aux mêmes conclusions que celle 
des troubles oculo-moteurs ; il s’agit de lésions 
des voies oculo-motrices supra-nucléaires. Ces 
lésions entraîneraient une perturbation dans le 
domaine des associations fonctionnelles qui 
assurent l’élévation et l’abaissement palpébral 
par atteinte des fibres supra-nucléaires allant 
au noyau du releveur. Il a la même valeur loca- 
Usatrice qu’un syndrome de Parinaud. Les 
réactions intermittentes bilatérales de la pau¬ 
pière supérieure semblent dépendre de spasmes 
du releveur survenant soit à l’occasion d’autres 
mouvements, soit dans l’effort musculaire, soit 
dans la fixation. Comme les spasmes binoculaires, 
les spasmes monoculaires du releveur peuvent 
être permanents ou intermittents. 

La sémiologie s’en rapproche aussi beaucoup, 
associant les signes purement palpébraux aux 
manifestations oculaires synciiiétiques, aux 
troubles pupillaires et vestibulaires. 

(i) Ann. d'ocul', janvier 1939. , 
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Beaucoup plus rare est le spasme à bascule : 
spasme permanent d’un côté disparaissant dans 
le regard vers le bas et spasme syncinétique de 
l’autre côté apparaissant quand disparaît le 
premier. 

Il ne faut pas confondre ces rétractions de la 
paupière supérieure avec les blépliarospasmes 
d’origine sympathique (affection locale voisine) 
ou basedowienne : la contracture atteint en effet 
les denx paupières et peut même se limiter à la 
paupière inférieure, eUe accompagne habituelle¬ 
ment une exophtahnie, survient sur un terrain 
déséquilibré endocrino-sympathique et indemne 
de tout signe d’atteinte en foyer du système 
nerveux central. 

Étudiant également les troubles moteurs des 
paupières, Thurel (i) s’intéresse surtout aux 
paralysies de l’orhiculaire, qui peuvent être d’ori¬ 
gine périphérique ou centrale, cette dernière 
dans les lésions bilatérales surtout. Il en est de 
même des mouvements involontaires : blépharo- 
spasmes qui peuvent être d'origine périphérique : 
hémispasme facial isolé ou symptomatique, ou 
centrale, relevant alors d’une atteinte corticale 
(spasme facial épileptique), d’tme névralgie 
du trijumeau, ou déclenché par un mécanisme 
réflexe. Thurel décrit ensuite les crampes pro¬ 
fessionnelles des paupières, les tics, le blépharo- 
spasme pithiatique, post-encéphaUtique, les mou¬ 
vements choréo-athétosiques et le spasme facial 
médian de Melge. 

C’est aux muscles mêmes du globe que s’inté¬ 
resse G. Offret (2) dans sa thèse : trop souvent, 
dit-il, leur rôle a été négUgé, dans la pathologie 
oculaire, dans les syndromes orbitaires d’exoph- 
tahnie et de diplopie notamment, où nous ne 
voulons voir qu’action mécanique ou facteur 
nerveux. Dans le cadre des myosites orbitaires, 
l’auteur fait une étude extrêmement poussée des 
myosites chroniques, de leur aspect anatomique 
et histologique, de leurs manifestations cliniques 
et de leur mécanisme. S’il passe rapidement sur 
les myosites dégénératives, G. Offret montre que 
l’intérêt des myosites aiguës est surtout d’ordre 
clinique ; elles apportent à certains S3mdromes 
infectieux du contenu orbitaire leur factemr de 
participation musculaire, et il s’étend plus à 
fond sur les myosites chroniques que l’on peut 
rencontrer dans les myopathies, la myasthénie, 
la maladie deBasedow et certains états de déséqui¬ 
libre endocrinien. Peut-être ces myosites chro¬ 
niques contribuent-eUes à expliquer le méca¬ 
nisme de ces exophtahnies sans tumeur dont 

(1) Arch. d'ophtal., septembre et octobre 1938. 

(2) G. Offeéx, I,es myosites chroniques dans Je cadre 
des myosites orbitaires. Valeur pathogénique des lésions 
vasculaires {Thèse de Paris, 1939). 


des explorations orbitaires bien conduites ne 
parviennent pas à déceler l’origine : un facteur 
vasculaire très important s’y associe sans doute 
sous forme d’une phlébite orbitahe subaiguë 
ou chronique. 

Ayant eu l’occasion d’obserr^er un malade 
atteint de molluscüm contagiosum, Offret et 
Duperrat font de cette curieuse affection une 
étude complète dans les Archives d'ophtalmologie 
de novembre 1938. 

Une conjonctivite tenace n’a guéri, chez ce 
sujet, après de nombreuses tentatives thérapeu¬ 
tiques, que par l’extirpation d’une formation 
verruqueuse de la paupière inférieure. 

D’affection comporte : 

Des éléments cutanés palpébraux : élevures 
jaunâtres ou rosées, translucides, dont le centre 
est ombiliqué, réparties sur le visage, le cou, le 
front et sur le bord Ubre des paupières, où ses 
caractères semblent moüis nets ; 

Une maladie kérato-conjonctivale ; conjoncti¬ 
vite, kérato-conjonctivite ou tumeur conjonc¬ 
tivale. Deur aspect peut être des plus varié : 
conjonctivite foUiculaire unilatérale, conjonctivite 
■chronique simple ou plus rarement phlycté- 
nulaire. Quant à l’infiltration coméenne, eUe 
peut être légère, bien Umitée ou, au contraire, 
plus importante, gagnant en surface ou en 
épaisseur sous forme d’tm ulcère de la cornée 
dont seule l’ablation du molluscum assure la 
guérison. Beaucoup plus rares sont les formes 
de tumeurs conjonctivales. 

Da biopsie montre ime petite tumeur dont 
l’épiderme prolifère en s’ordonnant en lobules 
piriformes dont la pointe est dhigée vers l’om- 
büic, le cratère de la tumeur. Les ceUules malpi- 
gliiennes, repoussées vers le centre, subissent une 
dégénérescence à type colloïde. 

Ces lésions, contagieuses et inoculables, relèvent 
sans doute de l’action d’un vhus filtrant. Des 
études ultérieures seront nécessaires pour l’iden¬ 
tifier et préciser ses propriétés. Dès maintenant, 
le cUnicien peut contribuer à la solution de ce 
problème en apprenant à reconnaître les caractères 
de l’affection. 

Syndromes oculaires. 

Le problème si complexe de la vision des 
couleurs a suscité une étude de Y. Le Crom- 
Hubert (3) qui étudie et critique la théorie géné¬ 
ralement admise des trois couleursfondamentales. 

Pour lui, cette théorie ne répond pas à la 
réahté. Il avance des arguments d’ordre physio¬ 
logique et pathologique. Parmi ces derniers, 

(3) Thèse de Paris, 1938. 
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il expose la thèse de Max Lévy qiii prétend être 
un cas d’une des variétés de trichromasie anor¬ 
male prévues par la théorie trichromatique des 
anomalies de la vision colorée : un « type Rayle igh 
rouge », et montre qu’ü ne s’agit que d’un dalto¬ 
nien. L’hypothèse des trois couleurs fondamen¬ 
tales prévoit en effet des monochromates dont 
l’existence théorique n’a jamais pu être vérifiée 
par une observation clinique. Les rares sujets qui 
paraissent être atteints de ce défaut s’appa¬ 
rentent aux achromatopes totaux et ne pré¬ 
sentent pas les caractères fixes qu’exigerait la 
théorie trichromatique. 

Celle-ci est donc loin de résoudre tous les pro¬ 
blèmes posés par la vision des couleurs et ses 
anomahes. Elle a pu séduire par son apparente 
simpUcité, mais demande à être revisée et peut- 
être même abandonnée. 

Débordant du .cadre étroit de la spéciahté, 
Pautrier (i) décrit les lésions oculaires de la 
maladie de Besnier-Boech-Schaumann et les 
assimile .au syndrome de Heerfordt. 

On sait que l’atteinte oculaire réahse une 
irido-cyclite le plus souvent bilatérale, parfois 
même une éruption de petites granulations claires 
au niveau de la conjonctive. A côté de ces lésions 
uvéales, torpides, mdolentes, évoluent des élé¬ 
ments cutanés ; petits nodules de la grosseur 
d’un pois ou volumineux empâtements en 
nappes, de couleur rouge violacé, et des adéno¬ 
pathies générahsées avec des atteintes glandu¬ 
laires multiples» : glandes lacrymales, sous- 
maxiUaires, parotides et h>-pertrophie de la rate. 
Mais la maladie étend aussi ses manifestations à 
f’appareil respiratoire, simulant une granuhe 
Iroide, au squelette : faux spina-ventosa, réahsant 
ainsi une véritable réticulo-endothéliose, nouveau 
chapitre de la pathologie générale que les ocu¬ 
listes, bien placés pour l’observer, ont tout üitérêt 
à connaître. 

Ophtalmologie et pathologie générale. 

La pratique de la neuro-cliirurgie continue à 
soulever de nombreux problèmes que la collabo¬ 
ration de l’ophtahnologiste - et du neurologiste 
peut seule élucider. C’est ainsi qu’à propos de 
certaines localisations syphiiitiques avec atteinte 
des nerfs optiques Hartmann, David et GuUlau- 
mat (2) montrent que le traitement médical seul 
peut être impuissant à guérir les accidents les 
plus manifestement spécifiques par leurs carac¬ 
tères cliniques et biologiques. Ils rapportent à 
cet égard 4 observatiops de malades suivis 

(i) Arch. d'ophtal., août 1938. 

12 Ann. d'ocul., décembre 1938. 


dans le service de neuro-chirurgie de la Pitié 
une gomme sypliilitique du lobe frontal, une 
arachnoïdite de la fosse postérieure ayant déter¬ 
miné ime distension ventriculaire, une encéphahte 
avec gros œdème cérébral chez une syphihtique 
à la période secondaire et une compression du 
chiasma chez un tabétique par araclmoïdite et 
coudure vasculaire. Chez les trois derniers malades 
la nature syphilitique de l’affection ne faisait 
aucun doute ; tout contribuait à faire porter ce 
diagnostic : les antécédents, l’aspect clinique, 
le caractère positif des réactions dans le sang 
ou le hquide céphalo-rachidien ; aussi des traite¬ 
ments énergiques avaient-ils été institués et 
poursuivis... sans succès. Deux arguments ont 
alors poussé le neuro-chirurgien à intervenir : 
l’échec des méthodes purement médicales, la 
menace de la cécité par l’atrophie optique sur 
des nerfs gonflés par la stase papülaire ou étran¬ 
glés par des compressions. 

RétabUssant la perméabilité des voies d’écou¬ 
lement du hquide ventriculaire, donnant au 
cerveau œdémateux la possibUité d'une expan¬ 
sion plus considérable, hbérant le chiasma d’une 
compression méningo-vasculaire, les techniques 
neuro-cliirtirgicales ont alors entraîné des amé¬ 
liorations notables dans l’état de ces syphihtiques. 

Poursuivant l’étude des tumeurs cérébrales, 
la clinique neuro-chirurgicale de la Pitié, en 
coUaboration avec le service d’ophtalmologie 
de Saint-Antoine, vient de mettre en évidence 
le tableau clinique des gliomes du chiasma. 
David, Halbron, Brégeat et Askenazy (3) en 
donnent une exceUente revue générale enrichie 
de leurs observations personnelles. 

Les ghomes du chiasma ne sont pas les plus 
fréquentes des tumeurs de la région h3q)ophysaire. 
Ils atteignent surtout les enfants de quatre à 
douze ans. Tôt apparus, dominant la scène eli- 
nique, les symptômes oculaires consistent en 
unp baisse de la vision centrale avec rétrécisse¬ 
ments hémianopsiques du champ visuel et alté¬ 
rations du fond de l’œil. 

L’atrophie optique évolue très lentement, 
souvent plus marquée d’un côté, et c’est mal¬ 
heureusement par l’atteinte tardive du deuxième 
œü que l’attention des parents est seulement 
attirée. Le rétrécissement du champ visuel, 
büatéral, hémianopsique est des plus variable : 
tout s’observe dans ce domaine : hémianopsies 
homon3Tnes, bitemporales, en quadrants, avec 
souvent un caractère as3miétrique très déve¬ 
loppé : tel œü étant déjà presque aveugle, alors 
que seul un léger rétrécissement temporal existe 
de l’autre côté. L’opjitahnoscope décèle le plus 
souvent la papüle blanche à bords nets de 

(3) Arch. d'ophtal., mai 1939. 
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l'atrophie dite primitive, mais il arrive, et même 
assez tôt dans l'évolution, qu’un léger œdème 
voile la netteté des contours du disque optique, 
que les veines se montrent flexueuses et düatées. 

ha proximité des centres infrmdibulo-tubériens 
explique la fréquence des signes hypothalamiques 
que l’on découvre chez ces jeunes enfants : 
somnolence, indifférence, polyurie, polyphagie, 
adiposité, parfois même diabète insipide. 

Par son développement, le gliome peut déter¬ 
miner un blocage du troisième ventricule et 
une hydrocéphalie avec hypertension intra¬ 
crânienne. Longtemps le crâne souple de l’enfant 
se laisse distendre, les pièces de la boîte osseuse 
s’écartent un peu, disjoignent leurs sutures, fait 
particulièrement visible sur les clichés radio¬ 
graphiques comme le pommelé des impressions 
digitiformes. 

Plus Intéressants sont les signes basüaires en 
rapport direct avec le siège de la tumeur et son 
mode évolutif ; de profil, l’knage en gourde, en 
oméga de la seUe turcique, et sous une incidence 
particulière : agrandissement des trous optiques 
qui prennent souvent une section triangulaire. 

Il s’en faut de beaucoup que la sémiologie soit 
toujours aussi riche et les cas mono- ou pauci- 
symptomatiques, assez nombreux, peuvent alors 
être confondus avec d’autres affections de la 
même région supra-seUaire. Chez l’enfant, l’erreur 
est possible surtout avec le cranio-phar)mgiome. 
Heureusement, dans les trois quarts des cas de 
ces tumeurs de la poche- de Rathke, apparaissent 
sur les chchés radiographiques des opacités, des 
calcifications supra-seUaires. Chez l’adulte, il 
est beaucoup plus difficile de les différencier 
d’un méningiome supra-sellaire, d’un adénome 
en situation anormale, ne déformant pas la selle 
turcique, ou d'rme araclmoïdite opto-chiamas- 
tique, La ventriculographie ou l’exploration sont 
alors nécessaires. 

Le traitement de pareilles tumeurs est forcé¬ 
ment assez décevant et doit se borner à lutter 
contre l’hypertension intracrânienne par le 
volet décompressif, et à agir sur la néoformation 
par la radiothérapie. Des améliorations visuelles 
importantes ont justifié cette manière d’agir. 

De plus en plus, en effet, s’affirment la nécessité 
et la fécondité de l’union des ophtalmologistes 
et des nèurologistes. Pourtant, leurs deux do¬ 
maines sont si complexes que le médecin prati¬ 
cien hésite parfois sur la nature des questions à 
poser au spécialiste ou sur l’interprétation à 
donner à ses réponses. C’est dans le but essen¬ 
tiellement pratique de lui venir en aide qu’Hudelo 
fait paraître, dans V Encyclopédie ‘médico-chirur¬ 
gicale, une sémiologie des troubles oculaires. 

Il divise logiquement son exposé en trois 


parties. Il envisage dans la première la technique 
même de l’examen oculahe d’im malade sous 
l’angle unique de la neurologie ; signes exté¬ 
rieurs et opiitaluioscopiques, épreuves fonction¬ 
nelles. 

Puis, procédant du symptôme à la maladie, 
il évoque les affections que peuvent suggérer telles 
douleurs oculaires, telles anesthésies, tels troubles 
de la motilité du globe ou des paupières, telle 
altération des réflexes, telles altérations du fond 
d’œü ou tels rétrécissements du champ visuel. 
Enfin, dans im raisonnement conduit en sens 
inverse, dans une étude synthétique qui est 
comme le résumé de son travail, il décrit les 
signes oculaires et visuels des affections méningo- 
cérébrales, des lésions d’artérite cérébrale, des 
infections et intoxications, insistant sur les 
tumems cérébrales et les maladies familiales et 
héréditaires, particuUèrementriches en S3miptômes 
d’ordre visuel. Des schémas très clairs com¬ 
plètent une mise au point destinée certes aux 
médecins praticiens, mais qui peut être lue avec 
profit par les spécialistes les plus avertis. 

Les complications oculaires de la spirochétose 
ictéro-hémorragique ont inspiré à Pérol (i) 
une thèse fort instructive. Les symptômes ocu¬ 
laires ; injection conjonctivale et teinte ictérique, 
sont fréquents au cours de cette affection : üs 
permettent parfois d’identifier des formes frustes. 
Plus rares sont les complications secondaires, 
, allant de la simple iritis à la cycUte avec névrite 
optique ou choroïdite. 

I.eur évolution est, en règle, favorable. Pareille 
atteinte traduit nettement le méningo et le nemo- 
tropisme du germe, ainsi que son affinité pour 
l’appareü oculaire. 

Thérapeutique. 

I,es dérivés organiques du soufre appliqués aux 
infections oculaires et conjonctivales en parti- 
cuher peuvent amener rapidement des guérisons 
complètes. C’estce qu’exposent DoUfus, di Matteo 
;et Mlle Proux à la S. O. P. du 19 fé-vrier 1938 ; 
essai de chimiothérapie des complications ocu¬ 
laires de la gonococcle par les dérivés organiques 
du soufre. 

îlacryoadénite et conjonctivite ont remarqua¬ 
blement cédé aux produits 1162 et 1399 F. 
Magitot, Dubois, Poulsen et Geffroy confirment 
cette opinion, partagée aussi par Pages et Dugnet. 

Il n’est pas rare que tel procédé appliqué 
d’abord dans im but purement symptomatique, 
comme antialgique ou décongestif, obtienne en 
réalité im effet thérapeutique : les injections de 

(i) Mauthe Pérol, Thèse de Paris, 1939. 
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novocaïne dans l’entorse ont en cette fortune. 
Dans le domaine oculaire, si nous en croyons 
Weckers (i), il en est de même des injections 
orbitaires d'aicool. 

Dlles sont non seulement le traitement de choix 
de la douleur oculaire, mais peuvent aussi 
amener d’intéressantes détentes dans des yeux 
glaucomateux, surtout au cours des épisodes 
aigus. 

Enfin, elles ont des effets particulièrement 
heureux chez les énfants atteints d’un violent 
et incoercible blépharospasme parkérato-conjonc- 
tivite phhmténulaire : photophobie, larmoie¬ 
ment, douleur cèdent rapidement, et cette amé- 
Uoration fonctionnelle nette amorce ime guérison 
effective qui se faisait attendre depuis des 
semaines. Magitot a particuhèremeht insisté sur 
cette action curatrice des injections alcoohques 
rétro-bulbaires dans certaines iritis gonococciques 
ou kératites parenchymateuses. Weckei's étend 
même leurs indications aux uvéites tuberculeuses. 

Il faut s’en tenir à ces constatations empi¬ 
riques, enrichir notre arsenal thérapeutique de 
cette arme nouvelle, apprendre à la manier 
correctement, mais se garder encore de tentatives 
d’explication dans l’ignorance où nous sommes 
de la nature de la douleur oculaire et du rôle des 
filets sympathiques dans sa production. 

Malgré les précautions observées, il arrive 
encore que de nombreux ouvriers soient atteints 
de corps étrangers [métalliques Intra-oculalres.. 
Ceux-ci, depuis quelques années, paraissent de 
plus en plus difficiles à extraire à l'électro-aimant ; 
cela tient, nous disent Dollfus et Borsotti (2), 
à l’emploi de plus en plus répandu d’aciers 
rapides, inoxydables, non magnétiques. 

Introduisant dans 'l’œil du lapin des échan¬ 
tillons de différents aciers, ils constatent que les 
aciers inoxydables, peu ou pas magnétiques, 
sont facilement tolérés par les mili eux du globe, 
y conservent leur éclat sans déterminer de 
réaction irido-cüiaire ni d'opacification du vitre 
ni du cristallin. 

Les aciers ordinaires, par contre, se couvrent 
rapidement d’une couche d’oxyde et ne tardent 
pas à déterminer dans l’œil des accidents graves. 

Il en résulte, disent fort justement les auteurs, 
la nécessité de procéder à ime enquête auss^ 
rapidement que possible pour connaître la nature 
de la pièce travaillée au moment de l’accident 
et la composition de son métal ; bien tolérés 
par l’œil et non aimantables, les fragments 
d’acier inoxydable auront tout intérêt à ne pas 
susciter les manœuvres dangereuses et-inutiles 
d'une extraction particulièrement difficile. 

(1) Ann. d’ocul., février 1939. 

(2) Arch. cCophtal., octotee .1938. 


Malgré les progrès indéniables réahsés depuis 
plusieurs années, le maniement du radium reste 
encore assez délicat, surtout au voisinage d’or- 
. ganes aussi sensibles que le globe oculaire. 

Dollfus, Hudelo et Pauhn (3) relatent à ce 
sujet im cas grave de cataracte et d’altération 
oculaire consécutives au traitement par le radium 
d’im épithéUoma de la paupière. Ils donnent du 
cristallin une coupe très curieuse qui montre une 
infinité de sphérules, de taille variable, à l’inté¬ 
rieur de la lentille. La choroïde et la rétine portent 
par places des lésions pigmentaires importantes. 

Les auteurs concluent que la protection de 
l’œü par une lame de plomb a peut-être eu un 
effet fâcheux, le métal déterminant im rayonne¬ 
ment secondaire dangereux pour l’œü. Comme 
c’est la règle, la cataracte est apparue très tardi¬ 
vement après une longue période d’irritation 
chronique oculaire. Sans doute, dans le cas de 
cet épithéhoma étendu, l’application d’im appareil 
moulé était-elle des plus justifiée, mais ü y a 
lieu de réserver la radiothérapie à des affections 
réellement sérieuses, en raison des risques qu’eUe 
entraîne, et sans étendre outre mesure ses indica¬ 
tions. 

Mais les problèmes thérapeutiques les plus 
vastes sont ceux qu’a envisagés Coutela dans son 
étude consacrée à l’œil et aux maladies profes¬ 
sionnelles et à leur prophylaxie. Extrêmement 
documenté, ce Rapport annuel de la S. F. O. 
répond à im double besoin : médical et social ; 
le médecin praticien et l’ocuKste ont de plus en 
plus à compter avec cette pathologie du travail 
qui ne se résume pas à l’accident banal, à la 
projection d’une poussière sur la cornée. E leur, 
faut apprendre les lésions que peuvent déter¬ 
miner certaines industries, la manipulation de 
certains produits, l’exposition à certaines 
influences nocives. 

D’rme autre part, connaissant les conditions 
de labeur de certaines professions, le médecin 
^ era plus à même d'en diminuer les inconvénients, 
d’en réduire les dangers, d’en combattre certaines 
conséquences inévitables tant par l’organisation 
de l’hygiène à l’ateher, par la protection indivi¬ 
duelle, que par une embauche réalisée en collabo¬ 
ration avec une sélection médicale. Ainsi 
l’homme sera, par ses qualités physiques, par- sa 
résistance corporelle ou ses dispositions intellec¬ 
tuelles, affecté à tel travail auquel il est propre 
plutôt qu’à tel autre. Ces vocations, que l’orien¬ 
tation professionnelle cherche à deviner, d’tme 
façon quelque peu chimérique, sur des enfants de 
dix ans, la sélection à l’embauche les réalisera 
d'une façon combien plus sûre puisqu'elle s’adresse 
à des sujets entièrement développés dans leur 

{3) Arch. d'ophtal., janvier 193g. 
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existence humaine et déjà dégrossis dans leur 
rendement technique. 

La classification des lésions oculaires des 
maiadies professionnelles n’était pas aisée à 
établir. Repoussant à juste titre une répartition 
alphabétique des organes affectés ou des. corps 
agresseurs, Coutela adopte un plan logique et 
étudie successivement : l'œil et les maladies 
professiormeUes dues â l’action d’éléments directs 
extérieurs ; l’œU et les maladies dues aux diffé¬ 
rentes radiations ; l’œil et les intoxications pro¬ 
fessionnelles ; les maladies infectieuses et parasi¬ 
taires ; enfin certaines maladies' mal caractérisées 
et à pathogénie complexe, comme le nystagmus 
des mineurs, l’asthénopie accommodative. 

Sans doute, en pareille matière, des redites 
sont, inévitables, mais elles ont été réduites au 
minimum par un jeu ingénieux de renvois qui 
orientent aisément le lecteur vers tel ou tel 
aspect de la question. De même, la bibhographie 
est fragmentée, répartie dans chaque chapitre. 

Le cadre dont nous disposons ici est trop 
étroit pour que nous tentions de résumer même 
succinctement un rapport aussi documenté et 
étendu. 

Mais il aurait intérêt à être lu non seulement 
par les médecins, mais par les chefs d’industrie 
et leurs ouvriers. « Dans l’intérêt de l’ouvrier 
co mm e de l’entreprise, dans l’intérêt plus grand 
encore de la société et de la civilisation, le méde¬ 
cin est, plus que tout autre, à même de remplir 
ce rôle ; lui seul peut conserver la vie au travail, 
lui seul peut rendre le travail inoffensif à la 
vie. Le devoir de chacun est de s’y employer, et 
nul ne saurait s’y dérober. » 


REVUE ANNUELLE 


L’OTO=RHINO. 
LARYNGOLOGIE EN 1939 

M. AUBRY et L. CHAVANNE 

I. — Les sulfamides. 

S’il fallait placer l’année 1939 sous un signe, ce 
serait sous celui du demier-né des sulfonilarhides, 
le Dagénan ou sulfopyridine. Ce dernier serait, 
en effet, efi&cace contre le streptocoque, le pneu¬ 
mocoque, le gonocoque, le méningo'coque et 
même contre le staphylocoque et le .bacille de 
Friedlander. On ne compte plus les communica¬ 
tions enthousiastes à son actif, aussi est-il de plus 
en plus d’actuaUté de relire les réflexions pleines 
de prudence de A. Hautant (i) résmnant l’état 
de la question, en particulier d’après les travaux 
américains et anglais. L’absorption du Dagénan 
est irréguUère ainsi que son excrétion, aussi faut-il 
suivre celles-ci par des examens de sang et d’mine 
très fréquents. Sa toxicité'serait peut-être plus 
grande que celle des sulfonUamides, et son in¬ 
gestion, même à doses modérées, pourrait entraî¬ 
ner, heureusement à titre exceptionnel, une agra- 
nulocytose mortelle [Tzanck (2)]. Pour Johns¬ 
ton (3), le plus constant des signes prémonitoires 
de cette granulocytopénie serait l’élévation de la 
température. 

Quoi qu’il en soit, la sulfamidothérapie consti¬ 
tue im progrès de tout premier ordre dans la 
thérapeutique des infections. 

Si les sulfamides font merveille dans les com- 
phcations méningées ou septicémiques, leur 
action sur les lésions mastoïdiennes primitives 
serait beaucoup plus douteuse, M. Ombré- 
danne (4) souhgne leur peu d’effet sur les lésions 
osseuses. Hubert-, Hinojar, Canuyt, Halphen... 
sont venus appuyer cette opinion. 

II. — Otologie. 

PI,-P. Chatellier, dans la thèse d’Amand (5), 
expose le résultat de ses travaux sur l’anatomie 
du labyririthe membraneux postériem, descrip- 

(1) HAUTANt, Annales d’olo-laryngologie, lévrier igsg. 

(2) TZ.4NCK, Soc. méd. des hâp. de Paris, 30 mars 1939. 

• (3) Johnston, The Lancet, 5 novembre 1938. 

(4) M. Ombrédanne, Congrès français d’oto-rhiho- 
laryngologie, 1938. 

(5) Arnaud, Thèse de Paris, 1938. 
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tion. qu’il est facile de suivre, grâce à la reproduc¬ 
tion de beaux moulages labyrinthiques. 

R. Gaussé (i) discute de la signification du phé¬ 
nomène de Wever et Bray : celui-ci aurait pu 
renverser bien des notions de physiologie, mais 
il n’est pas absolument certain que l’organe de 
Corti soit indispensable à la production des po¬ 
tentiels cochléaires. 

Aubry, J. Causse et R. Chavanne (2) étudient 
les résultats d’examens audiométriques de la 
conduction osseuse et de la conduction osseuse 
absolue : la conduction osseuse absolue égale à la 
conduction osseuse est le signe d’un mauvais 
fonctionnement de l’oreille moyenne ; la conduc¬ 
tion osseuse absolue des fréquences basses ren¬ 
seigne sur l’état de l’oreiUe moyenne, la conduc¬ 
tion osseuse absolue des sons aigus sur celui de la 
cochlée. Ils soulignent les difficultés de l’assour¬ 
dissement de roreüle opposée et préconisent 
l’emploi d’im courant d’air comprimé. Cet assour¬ 
dissement par air comprimé est mis au point par 
Aubry et Giraud (3). Ce dernier, dans sa thèse, 
a fait une étude très détaülée de la conduction 
osseuse explorée par l’audiomètre. 

Le professeur Escat (4) expose ses résultats 
dans le traitement de l’oto-sponglose ; l’opothé¬ 
rapie hypophysaire et le traitement phosphoré 
lui ont donné une forte proportion de cas favo¬ 
rables. Il y associe parfois la radiothérapie ova¬ 
rienne. 

Mounier-Kuhn (5), examinant au point de vue 
otologique tme fanÿlle où le syndrome de Van der 
Hoeve « régnait », conclut qire la surdité rencon¬ 
trée dans ce S3mdrome est due à une ankylosé 
stapédo-vestibulaire. 

Le professeur Luskiewicz (6) envisage l’ostéo¬ 
myélite pétrosquamo-mastoïdieime chez les en¬ 
fants. Il souligne la gravité de l’ostéomyélite 
étendue à la pyramide du rocher ; par contre, 
l'ostéomyléite suime de formations de séquestres 
dans l’écaüle de l’os temporal et l'apophyse mas- 
toïde a un pronostic bien moins grave. Chez les 
nourrissons, ilpréconise ime paracentèse précoce et 
l’ouverture opératoire de l’antre. 

Si nous passons à l’étude des teclmiques chi¬ 
rurgicales de roreüle, nous trouvons le magni¬ 
fique atlas d’anatomie et de médecine opératoire 


(1) R. Caussé, Annales d’oto-laryngologie, septem¬ 
bre 1938. 

(2) Aubry, J. Caussé et L. Chav.anne, Annales 
d’oto-laryngologie, août 1938. 

(3) Aubry et GmAun, Annales d’oto-laryngologie, 
avril 1939. 

(4) Escat, Annales d’oto-laryngologie, octobre 193S. 

.(5) Mounter-KUhn, 0 . R. L. I., février 1939. 

(6) Euskiewicz, Poklti Przeglad olo-laryngologiczny, 
fasc. 3-4, 1938. 


du labyrinthe osseux dont L. Girard (7) vient 
de nous donner une nouveUe édition. L’éloge 
n’en est plus à faire. 

Ramadier (8) rappelle l’ancienne voie d’abord 
préfaciale du golfe de la jugulaire, et ü préconise 
dans la phlébite primitive du golfe, consécutive 
à une ostéite du plancher de la caisse ou du groupe 
cellulaire sous-labyrinthique antérieur, tme voie 
combinée, rétrofaciale et préfaciale : cette voie 
permet à la fois la découverte du goUe et la des¬ 
truction des groupes ceUulaires suspects. 

Baldenweck et Jean Leroux-Robert (gi, pré¬ 
cisent le rôle de la radiographie dans les indica¬ 
tions opératoires des oto-mastoïdites. Chaussé (10) 
présente son procédé d’analyse stéréo-radiogra¬ 
phique antidiffusante appliqué à l’oto-rhino- 
laryngologie. La méthode de Chaussé constitue 
tme véritable rénovation de la radiologie mastoï¬ 
dienne et pétreuse, la radio-otologie clinique est 
née, son avenir nous semble très grand, la perfec¬ 
tion des clichés rendant parfaitement visible 
une friture du labyrinthe en constitue une 
preuve éclatante. 

III. — Fosses nasales. Pharynx. 

J. Margarot et J. Terracol (ii) ont pubUé une 
monographie sur tuberculose et tuberculides 
nasales. Une étude du problème général de la 
tuberculose ouvre cette remarquable mise au 
point de la question. Signalons en particulier les 
chapitres concernant les formes atténuées ou les 
paratuberculoses de la muqueuse pituitaire, la 
thérapeutique. 

Ramadier et EAuiès (12) soulignent l’importance 
de la dure-mère dans la propagation de l’ostéo- 
myéhte envahissante du frontal : lors de l’opéra¬ 
tion, ü faut dépasser non seulement les lésions 
osseuses, mais encore les lésions dure-mériennes. 

Cahms (13), envisageant la question de la rhi¬ 
norrhée cérébro-spinale au cours des trauma¬ 
tismes des sinus frontaux et ethmoïdaux, ré¬ 
partit les différents cas en quatre groupes : à la 
période aiguë d’un traumatisme crânien, comme 

(7) Girard, Atlas d’anatomie et de médecine opératoire 
du. labyrinthe osseux, Maloine, éditeur, 1939. 

(8) Ramadier, Annales d’oto-laryngologie, décem¬ 
bre 1938. 

(9) BALDENVincK et J. I.eroux-Robert, Annales d’oto- 
laryngologie, juillet et septembre 1938. 

(10) Chaussé, Annales d’oto-laryngologie, février 1939. 

(11) J. Marg.arot et J. Terracol, Tuberculose et tu¬ 
berculides nasales [Monographies 0 . R. L. I., Delma.s, 
éditeur). 

(12) Ramadier et Eyriès, Annales d’oto-laryngologie, 
août 1938. 

(13) Caivus, The Journal[of Laryngology, sept. 1937. 
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complication tardive d’un traumatisme, à la 
suite d’tme intervention, et enfin les cas de rhi¬ 
norrhée cérébro-spinale spontanée. Il en apporte 
une série d’observations. 

Maurice Vergnes (i) fait une étude très com¬ 
plète des mucocèles des sinus de la face, étude où 
l’on retrouve toutes les quaUtés de l’ilcole de 
Montpellier. 

Pierre de Gunten (2) reprend l’analyse des 
malformations de la face et des maxillaires 4ans 
la dysostose cranio-faciale. 

Piquet et Coulomna (3) examinent la question 
des suppurations isolées de la région présty- 
henne. Pour eux, il existe des suppurations isolées 
en dehors du constricteur supérieur du pharynx à 
évolution antéro-supérieiure. Ces abcès sont à 
ouvrir à travers le voile, toutes les fois que la 
suppuration n’a pas gagné la région sous-maxü- 
laire. 

Robert Bourgeois (4), à propos d’mie septicé¬ 
mie mortelle secondaire àim choc médicamenteux 
dû à l’injection de propidon au cours d’abcès 
péri-amygdaUen, rappelle que, d’après Betten- 
court, le choc médicamenteux est capable d’en¬ 
traîner une bactériémie transitoire, susceptible 
de devenir mie véritable septicémie. 

Paul Hennebert (5) insiste sur la fréquence 
d’un S3mdrome douloureux et fonctiomiel par 
mauvais- articulé dentaire (fermeture exagérée 
de la mâchoire). 

Be professeur Jacques et Florentin (6) sou¬ 
lignent, à propos d’un cyUndrome dé la voûte 
palatine, la gravité cUnique de ces tumeurs. 

Paul Aboulker (7) étudie les variétés anatomo- 
clhiiques des épithéliomas du maxillaire hiférieur 
et leur traitement ; ü s’agit d’un cancer infecté 
d’un os et des parties molles, c’est lui cancer 
grave. Une guérison stable de plusieurb” années 
n’est pas obtenue dans plus de 20 p. 100 des cas. 


IV. — Larynx. 

M. BaUemant, J. Delarue et J. Beroux-Ro- 

(1) Maurice Vergnes, I,es mucocèles des sinus de la 
face {Thèse Monlpetlicr, 1939). 

(2) Pierre de Gunten, Annales d'oto-laryngologie, 
novembre 1938. 

(3) Piquet et Coulouma, Annales d’oto-laryngologie, 
septembre 1938. 

(4) Robert Bourgeois, Soc. de laryngologie des hôp., 
in Annales, février 1939. 

(5) PAUL Hennebert, Annales d’oto-laryngologie, 

(6) Jacques et Florentin, Annales d’oto-laryngologie, 
janvier 1939. 

(7) Aboulker, Annales d’oto-laryngologie, fé¬ 
vrier 1939. 


bert (8) ont repris l’étude histologique du polype 
du larjmx : ce n’est pas une tumeur, mais le 
résultat d’xm processus infiammatoire local exsu¬ 
datif et dégénératif du chorion laryngé sous- 
muqueux. 

A. Hautant, Aubry, Ombrédaime et Bour¬ 
geois (g) présentent à la Société des hôpitaux 
douze malades opérés dans l’année de laryngec¬ 
tomie totale suivant la technique de Hautant. 
Be pharynx était fermé et la sonde nasale 
retirée du douzième au vingt-cinquième jdür 
chez tous ces malades sauf un ; ce dernier con¬ 
serva sa sonde nasale quarante-chiq jours. 

Si nous passons aux laryngectomies partielles, 
nous noterons une hyo-thjno-épiglottectomie de 
Huet (10) pour cancer de l’épiglotte, et une laryn¬ 
gectomie partielle antérieure basse de Marcel 
Ombrédaime (ii) pour cancer sous-glottique de 
la commissure antérieure. 

Baclesse (12) donne les résultats de l’Institut 
Curie dans la rœntgenthérapie des cancers de 
l’hypopharynx : alors que certains cancers de la 
partie haute des gouttières pharjmgo-laryngées 
sont guérissables, les cancers nés dans le fond de 
c.es gouttières n’ont donné jusqu’ici que des échecs. 

Par ailleurs, Baclesse (i 3) a fiublié mi magnifique 
atlas de radiographie des tumeurs malignes du 
pharynx et. du larynx, où l’on retrouve ses mer¬ 
veilleux dons de radiologiste. 

Be professeur Caiiuyt (Î4) vient de faire paraître 
mi traité du larynx où l’on retrouve toutes les 
qualités d’exposition et toute la documentation 
qui ont fait le succès des mialadies du pharynx. 

V. — Œsophage. 

Be professeur Terracol{ 15) a pubUé im traité des 
maladies de l’œsophage. Cet ouvrage est non. seu¬ 
lement mie excellente mise au point de la question 
mais contient mi grand nombre de remarques 
orighiales et personnelles. 

VI. — Congrès. 

Be Congrès français de 1938 s’ouvrit le 24-oc¬ 
tobre sous la présidence du Dr Be Mée. 

(8) Rallemant, Delarue, J. Reroux-Robert, An¬ 
nales d’oto-laryngologie, janvier 193g. 

(9) Hautant, Aubry, Ombrédanne, Bourgeois, 
Annales d’otologie, janvier 1939. 

(10) Huet, Annales d’olo-laryngologie, novembre igsS. 

{il) Ombrédanne, Annales d’oto-Haryngologie, avril 

(12) Baclesse, Annales, d’oto-laryngologie, mai 1939. 

(13) Baclesse, Le diagnostic radiologique des tumeurs 
malignes du pharynx a du larynx, Masson, éditeur. 

(14) Canuyt, Les maladies du larynx, Masson, éditeur. 

{15) Terracol, Les maladies de l’œsophqgé, Masson, 

éditeur. 
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Les deux rapports habituels traitaient de la 
tuberculose de l’oreille et de l’exploration radio¬ 
logique des tumeurs de l’hypopharynx et du la¬ 
rynx. 

Le professeur CoUet et Mayoux, rapi^orteurs de 
la tuberculose de l’oreille, opposèrent à la tuber¬ 
culose classique une tuberculose aiguë bénigne 
chirurgicale, La voie tubaire serait alors la voie 
suivie par l’infection tuberculeuse. 

Huet et Péri traitaient le second sujet : leur 
étude très complète non seulement de la radio¬ 
graphie, mais aussi de la tomographie du pha¬ 
rynx et du larynx, et leur très riche iconograpliie 
font de ce rapport un document à la fois remar¬ 
quable et indispensable. 

Du 28 au 31 août 1939 se tiendra à Utrecht, 
sous la présidence du professeur Quix, le VI<= Con¬ 
grès de la Societas Oto-Rhino-Laryngologica 
Latina. Le labyrinthe vestibulaire constitue le 
sujet du rapport. L’anatomie en sera traitée par 
le professeur Brock, le professeur Kappers et le 
Dr Van Eymond ; la physiologie, par les profes¬ 
seurs 'l'iillio, 'l'enaglia et Di Giorgio ; l’examen 
clinique, par les Dr» Plelsmoortel et Moulonguet. 

Ramadicr traitera les fractures du labyrinthe ; 
Bouchet, Aubry et Ombrcdanne, les vertiges 
auriculaires. Le professeur Larroudé exposera le 
mal de mer, et le professeur Metzianu le mal 
d’aviation. 

Des conférences seront faites par le Dr Haji- 
tant sur les récents progrès dans le traitement des 
cancers, le Dr David de Saiison sur la chirurgie 
du sinus frontal, et le professeur Bruzzi sur les 
infections focales en oto-rhino-laryngologie. 


L’OREILLE 
DANS LE SYNDROME 
DE VAN DER HOEVE 

Pierre MOUNIER-KUHN et Louis DURY 

Depuis que Lermoyez en 1914, puis Escat, 
dans son Rapport avec Rigaud à la Société 
française d’O. R. L. (1922) et dans sa monogra¬ 
phie, ont tracé un tableau inoubliable de l’oto- 
spongiose, peu de travaux lui ont été consacrés, 
et le problème de sa pathogénie reste entier 
ainsi qu’en témoigne la thèse récente d’Israël 
(Paris, 1937) inspirée par M. Halphen. 

Ayant eu l’occasion d’étudier longuement 
deux cas de syndrome de Van der Hoeve, 
nous avons été frappés par l’identité de la 
symptomatologie observée chez nos malades 
avec celle de l’otospongiose classique. Aussi 
nous a-t-il paru intéressant de recueillir les 
documents parus sur ce sujet au cours des vingt 
dernières années (i). 

L’otologie française s’est assez peu préoccu¬ 
pée de l’étude des lésions auriculaires et de 
leur sémiologie dans les maladies du système 
osseux. Il y a pourtant là d’intéressants pro¬ 
blèmes à résoudre ou du moins à poser, tant 
au point de vue de la pathologie générale qu’à 
celui de notre spécialité. N’est-ce pas un moyen, 
en effet, de mieux connaître l’otospongiose, 
pierre d’achoiJpement des auristes, de la reti¬ 
rer de son isolement et de l’intégrer dans le 
cadre des dystrophies osseuses. 

Dans ce vaste domaine, on ne trouve guère 
de noms français, tandis qu’à l’étranger on 
s’est attaché à élucider certains aspects de 
la question : les travaux de langue anglaise et 
surtout ceux de langue allemande en font foi. 
Il est impossible en effet de ne pas évoquer, au 
seuil de ce travail, le bel Ouvrage de Nager et 
de Max Meyer : Les maladies du système osseux 
et leurs manifestations au niveau de la capside 
labyrinthique. Le savant otologiste de Zurich 
et son collègue d’Ankara ont apporté une 
contribution anatomo-pathologique dont l’am- 

( I ) Ou trouvera l’exposé des observatious et la biblio¬ 
graphie daus la thèse de L. Duky : L’oreUle daus le syn¬ 
drome de Vau der Hoeve (Contribution à l’étude des 
troubles auditifs dans les maladies du système osseux), 
Lyon, 1939. 
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pleur et la richesse obligent, ’ dès maintenant, 
à la tenir pour classique. 

Mais il n'existait pas, du moins à notre con¬ 
naissance, d’étude clinique d'ensemble sur la 
surdité du syndrome de Van der Hoeve : c’est 
à quoi nous nous sommes essaj'és dans la thèse 
de l’un de nous. 

Nous rappellerons quelques dates fixant 
l’évolution des idées, ne pouvant évoquer même 
brièvement les caractères généraux du syn¬ 
drome de Van der Hoeve, dont on trouvera 
une étude détaillée dans l’excellente thèse de 
Bernard (Lyon, 1935) inspirée par M. le pro¬ 
fesseur Bonnet. Puis noüs indiquerons les 
symptômes de la surdité survenant au cours de 
révolution de ce syndrome. 


Be syndrome de Van der Hoeve est 
constitué par l’association de symptômes ocu¬ 
laires, de symptômes ostéo-articulaires et de 
symptômes auriculaires. A cette triade 
s’ajoutent des signes moins importants de 
divers ordres : troubles endocriniens et vago- 
sympathiques, lésions des phanères, et troubles 
neuro-musculaires. Son caractère familial et 
héréditaire est bien connu. 

Il n’y a que peu de temps que fut constatée 
l’association d’une surdité à une fragilité 
osseuse et à une teinte bleue des sclérotiques. 

C’est Ivobstein qui, le premier, identifia la 
fragilité osseuse famihale dans son Traité 
d’anatomie pathologique (1829-1833). Puis 
von Ammon (1841), Cornaz (1848), Spurway 
(1896) remarquèrent la coïncidence des scléro¬ 
tiques bleues et de la fragilité osseuse familiale. 

Adair Dighton, en 1912, semble bien avoir 
été le premier à noter la surdité, sans y insister 
d’ailleurs, chez un sujet atteint de sclérotiques 
bleues. Il cite l’histoire d’une famille de 
14 personnes appartenant à cinq généra¬ 
tions. Sur ces 14 personnes, 9 ont 
des sclérotiques bleues ; l’une d’elles, tme 
femme, devient sourde trois mois après l’accou¬ 
chement d’un enfant sain. Adair Dighton dit 
qu’eUe est atteinte de surdité nerveuse. 

Behr, en 1913, nota la surdité dans son obser¬ 
vation. 

Van der Hoeve et de Kleyn, en 1916, ratta¬ 
chèrent définitivement la surdité à cette affec¬ 
tion caractérisée jusque-là par. la teinte bleue 


des sclérotiques et la fragilité osseuse. Sur 
22 personnes appartenant à quatre générations 
différentes d’une même famille, 10 présen¬ 
taient de l’otosclérose. Un examen histolo¬ 
gique fait par Ruttin montra qu’il s’agissait 
d’otosclérose. Dans les cas de Van der Hoeve, 
l’otosclérose se compliquait de labyrinthite. 

Bronson (1917), sur deux sujets, constata 
que la conduction osseuse du son du diapason 
était mieux conservée que la conduction 
aérienne. Il attribua donc ce fait à une otosclé^ 
rose et supposa qu’il y avait des dépôts cal¬ 
ciques dans l’oreüle. 

Stevens (1918), étudiant les radiographies 
des crânes des sujets vus par Van der Hoeve et 
de Eleyn, trouva que la région vestibulaire 
était recouverte et obscurcie par une masse 
compacte. Il fit le diagnostic de sclérose et de 
calcification anormale du système labyrin¬ 
thique. 

Puis de nombreuses observations vinrent 
par la suite montrer les différentes façons dont 
l’oreiUe est atteinte dans l’ostéopsathyrose. 

E. Apert (1928), insistant sur le fait que la 
surdité est surtout une surdité de transmission, 
en voit la cause dans une dystrophie de l’oreille 
moyenne atteignant les ossèlets et la membrane 
tympanique plus mince et plus oblique 
que normalement. Pasteur Vallery-Radot, 
Staehelin et Mawas constatèrent des troubles 
auditifs rappelant ceux de l’otoSpongiose 
(1928) (examen fait par Truffert) ; de même 
M™e Scheins-Hennebert (1934) ; Comil, Ber- 
thier et Sild (1937) (examen fait par Bremond 
et Masson) ; nos cas en 1939. 

Mais l’oreille interne participe aussi aux 
troubles auditifs : Boquet {Thèse de Paris, 
1932) ; Halphen et Maspetiol (1933) ; Scheins- 
Hennebert (1934)., 


D’atteinte de l’oreille dans le syndrome 
de Van der Hoeve présente quelques parti¬ 
cularités au poiut de vue étiologique. 

i» Le sexe. —■ Sur 42 sujets présentant des 
troubles auriculaires allant d’une simple ano¬ 
malie d’aspect du tympan jusqu’à la surdité 
et l’atteinte de l’oreille interne, nous avons 
trouvé 25 femmes (59,50 p. 100) et 17 homines 
(40,50 p. 100). 

2° L’âge du début. — Il est extrêmement 
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variable ; pour la grande majorité des auteurs, 
la surdité, quand elle apparaît, est un sym¬ 
ptôme tardif survenant chez des malades qui 
ont eu déjà des fractures. Elle frappe surtout 
les individus arrivés à l’âge adulte entre vingt- 
cinq et trente-cinq ans. Mais elle peut débuter 
beaucoup plus tardivement : à cinquante et un 
ans, par exemple, dans le cas de Crouzon, Bour 
et Turchini. Très souvent elle survient chez des 
sujets jeunes ou très jeunes : six, onze, douze 
ans par exemple. 

Elle débute soit des deux côtés à la fois 
avec prédominance d’un côté, soit d’un seul 
côté ; dans ce dernier cas, elle devient bilatérale 
par la suite. 

Chez les membres d’une même famille, la 
surdité peut se manifester à des âges très dif¬ 
férents. Nous n’avons trouvé que les deux cas 
rapportés par Scheins-Hennebert où la 

surdité a commencé à quinze ans chez le père 
et à quatorze ans chez le fils. 

3° Y a-t-il UH parallélisme e^itre la chronologie 
des fractures et l'apparition de la surdité? — 
Pasteur Vallery-Radot estime que la surdité 
est inconstante et survient en dernier lieu 
chez des individus ayant eu des fractures et 
présentant des sclérotiques bleues. Certains 
auteurs semblent même considérer la surdité 
comme un symptôme terminal, survenant après 
les fractures pçur compléter le syndrome de 
Van der Hoeve. 

Ea grande majorité des malades dont nous 
avons relevé l’observation avaient eu des frac¬ 
tures avant de présenter de la surdité. Même 
les jeunes enfants atteints de surdité ou de 
troubles auditifs (Chalochet, Maes et Eepeut 
enfant de huit et six ans ; Duvoir, Eeroux et 
Follet : enfant devenue sourde à douze ans) 
avaient eu des fractures nombreuses ayant de 
voir apparaître leur surdité. 

Mais il ne semble pas qu’on puisse affirmer 
qu’il y a toujours un rapport net entre les 
fractures et les troubles auditifs. Ni surtout 
que les troubles auditifs apparaissent au mo¬ 
ment où les fractures ont cessé le plus souvent, 
c’est-à-dire au moment de la puberté, quittes à 
réapparaître dans la suite. 

Enfin, dans les surdités d’apparition tar¬ 
dive, ü semble bien ne plus exister aucune 
corrélation entre les troubles auditifs et les 
fractures au point de vue chronologique. On 
peut donc penser que fracture et surdité n’ont 


pas de lien bien net. S’il en était autrement, on 
s’expliquerait mal que dans certains cas la 
surdité puisse apparaître à une oreille d’abord, 
puis à l’autre à des intervalles de temps sou¬ 
vent assez grands. 

4° Y a-t-il une influence certaine de la vie 
génitale siir les manifestations auditives du 
syndrome de Van der Hoeve ? — Chez la femme, 
il peut y avoir des troubles auditifs très pré¬ 
cocement, avant le début de la vie génitale, 
puisque la fillette âgée de douze ans observée 
par Terrien, Sainton et Veil avait déjà une 
atteinte de l’oreille se manifestant par une 
diminution de la durée de perception des dia¬ 
pasons aux sons aigus et par un Rinne négatif. 

Nous n’avons pas pu établir un rapport 
entre l’apparition des règles et l’établissement 
de la surdité. Il nous a semblé que, dans un 
très grand nombre de cas, la surdité s’est ma¬ 
nifestée alors que le cycle menstruel était éta¬ 
bli certainement depuis plusieurs années, la 
surdité s’étant manifestée entre vingt-cinq 
et trente-six ans. 

Ea période menstruelle semble avoir une 
influence. Chez une de nos malades les bour¬ 
donnements augmentent pendant les périodes. 
Cette malade a d’ailleurs une formule acous¬ 
tique comparable à celle de l'otospongiose. 

Ea grossesse a une influence sur les troubles 
auditifs (cas princeps d’Adair Dighton). Nous 
avons trouvé un cas très net où la surdité aug¬ 
mentait à chaque grossesse (Cornil, Berthier 
et Sild). Ee professeur Bremond, qui a examiné 
cette malade, a constaté que la smrdité était 
du type de l’otospongiose. 

Ea surdité se fixe-t-elle, se stabüise-t-elle à 
la ménopause ? Nous n’avons pas de notion 
suffisante à ce sujet pour le dire. 

On peut donc admettre que la vie génitale 
fé minin e a, dans quelques cas au moins, une 
influence sur les manifestations auriculaires 
du syndrome de Van der Hoeve : accentuation 
des troubles au cours des règles et des diffé¬ 
rentes grossesses. 

Chez l’homme, il est plus malaisé d’établir 
un rapport entre la surdité et la vie génitale. 

5° Antécédents rhino-pharyngiens et autres. 
— Ees antécédents rhino-phar}mgiens dignes 
d’être signalés sont peu nombreux chez les 
malades atteints de syndrome de Van der 
Hoeve. 

Parmi les autres antécédents susceptibles 




MOUNIER-KUHN, DURY. LE SYNDROME DE VAN DER HOEVE 159 


de retentir sur l’oreille, nous avons relevé trois 
fois une typhoïde. 

Deux fois un traumatisme est invoqué à 
l’origine de la surdité. 

Étudions maintenant les caractères de cette 
surdité dont nous venons de voir les conditions 
d’apparition. 

Lorsque le malade est vu par le spécialiste, 
il a très souvent une surdité importante qui 
remonte à plusieurs années. Cette surdité s'est 
installée progressivement. Dans plusieurs cas 
elle a débuté par une oreille ; puis elle s'est 
bilatéralisée au bout d’un temps variable. 

Cependant l’installation de la surdité n’est 
pas toujours silencieuse. Avant qu’elle ne sur¬ 
vienne et n'attire l’attention du malade, l’au¬ 
dition est gênée par des bourdonnements (Mou- 
nier-Kuhn) qui peuvent durer très longtemps, 
pendant toute l'évolution de la surdité, avec 
des variations-d’intensité. 

Une fois installée, la surdité peut évoluer 
par poussées au moment des époques ou à 
chaque grossesse. Elle se complète lentement. 
Nous ne savons pus si elle se fixe spontanément 
au cours de son évolution. Nous avons constaté 
un arrêt de l’évolution vers la cinqnantaiiie. 

Il semble n’y avoir jamais de vertiges. 

lo Elxamen des tympanp. ^ a.. Leur posi¬ 
tion. — Le tympanaleplussQuventuneposition 
normale, et son obliqnité en bas et en dehors 
n'est pas modifiée. Cependant Le Mee a été 
frappé, en examinant certains rnalades, par une 
inclinaison anormale, plus accentuée qu’il n’est 
habituel de le constater, de la membrane tym- 
panique. 

Cette inclinaison anormale est loin d’être la 
règle. 

h. Leur mobilité, -r— La membrane a gardé 
en général sa mobilité au Siegle. 

c. Leur aspect. — Le tympan, qui a quelque¬ 
fois gardé son aspect normal et sa couleur 
habituelle, présente très souvent des modifica¬ 
tions importantes. La membrane, dans certains 
cas, a un aspect scléreux. 

Plus souvent le tympan est d'une minceur 
extrême, translucide, laissant voir par trans¬ 
parence les détails de la parqi interne de la 
caisse. 

d. La tache rosée. — Une autre constatation 
très importante a été faite. C’est la découverte 
d’une tache rosée analogue à la tache rosée 


réflexe de Schwartze. Quelques observations 
sont absolument probantes à ce sujet. 

Nous-mêmes avons trouvé chez nos deux 
malades, le père et la fille, une tache rosée 
pqstéro-supérieure à droite chez le premier, et, 
chez la seconde, de chaque côté une très large 
tache rosée inférieure circonscrivant l’extré¬ 
mité du manche du marteau et prédominante 
en arrière de lui. L’examen à la loupe montre 
qu’il ne s’agit pas d’une hyperhémie tympa- 
nique, mais bien de la vision par transparence 
du promontoire congestionné. 

e. Tympans bleus. — Il nous faut encore 
signaler un aspect extrêmement curieux que 
revêt le tympan dans certains cas. Ç’est Çor- 
riil, Berthier et Sild qui signalèrent les pre¬ 
miers cet aspect anormal, en 1937. Il s’agit 
de cinq membres d’une famille attêiute de 
syndrome de Van der Hoeve. Quatre d’entre 
eux ont des tympans bleus. Cette teinte bleue 
occupe, dans la partie inférieure du tympan, une 
zone en croissant à concavité regardant yers 
le haut. 

Crouzon et Peroz ont retrouvé le même 
aspect chez leurs deux malades. 

2° Acoumétrie. ^ Les caractères dé la 
surdité sont ceux d'une surdité de transmission. 

La transmission, aérienne est souvent très 
■ diminuée pour la voix haute ou chuchotée, 

Les diapasons sont mal perçus par voie 
aérienne. L’acoumétrie a mis en évidence une 
élévation de la limite inférieure des soris. 

Cette élévation est quelquefois signée par le 
phénomène de la paracousie de Wülis ; le ma¬ 
lade entend mieux dans le bruit que dans le 
calme. Notre jeune malade déclare qu’élle 
entend « aussi bien que n-'importe qui » lors¬ 
qu'elle est en chemin de fer, 

La transmission osseuse donne aussi des ren¬ 
seignements importants : 

Le Schwabach a été trouvé fréquemmerit 
prolongé. 

Le Rinne est habituellement rié^atif. 

Le Weber vient encore confirmer l’atteinte 
de l’oreille moyenne. U a été trouvé latéralisé 
du côté de l’oreille la plus atteinte par la plu¬ 
part des auteurs. 

Nous avons observé chez nos malades une 
paracousie lointaine dé Bonnier. 

L’ankylo.se stapé^O-yestibulaire ; le signe 
de Gellé. — Plusieurs auteurs irisistent 
sur le fait qu’ils, ont rencontré chez lé^rs 
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malades atteints de syndrome de Van 
der Hoeve une ankylosé stapédo-vestibulaire 
(F.-J. Cleminson, 1927). M. Truffert a constaté 
en 1928 de l’otospongiose et insiste sur la. si¬ 
gnification de ce terme pour bien montrer que 
chez son malade il y a une modification de 
l’articulation stapédo-vestibulaire. 

Après, lui, après Bremond et M”’® Scheins- 
Hennebert, nous avons trouvé les signes de 
Gellé et de Jacod négatifs, preuve manifeste 
d’tme ankylosé stapédo-vestibulaire. 

3® Les fonctions labyrinthiques. — 
Cependant l’oreille moyenne n’est pas la seule 
atteinte, ha dystrophie porte aussi sur l’oreille 
interne, mais à un degré bien moindre. 

a. Fonction cochléaire. — Nous avons déjà 
signalé que le Schwabach a été trouvé raccourci. 

Nous" n’avons jamais trouvé le Weber laté¬ 
ralisé du côté le moins atteint. 

Plus souvent l’atteinte cochléaire se mani¬ 
feste par un abaissement de la limite supérieure 
des sons. 

Jamais cette atteinte cochléaire ne s’est 
montrée isolée. Elle s’est toujours associée à 
une élévation de la limite inférieure des sons, 
provoquant une diminution à ses deux extré¬ 
mités du champ auditif. Il s’agit donc d’un 
syndrome mixte tympano-cochléaire. 

b. Fonction vestibnlaire. — Le vestibule par¬ 
ticipe aussi aux troubles auditifs du syndrome 
de Van der Hoeve. mais sans jamais donner de 
manifestations Bruyantes spontanées. On n’a 
jamais en effet trouvé ni vertige, ni nystagmus 
spontané, ni trouble de l’équilibre ou de l’indi- 
catioii. Il faut avoir recours à l’exploration du 
vestibule pour mettre en évidence une hj'po- 
excitabihté plus ou moins accentuée. 

4® La radiographie. — C’est Stevens, le 
premier, qui constata l’existence de troubles de 
la calcification au niveau du rocher. Les ma¬ 
lades qu’il examina faisaient partie d’rme fa¬ 
mille observée par Van der Hoeve et de Kleyn. 
Les radiographies lui montrèrent une masse 
compacte dense, obscurcissant toute la région 
vestibnlaire, ce qui l’amena à penser qu’il exis¬ 
tait dans ces cas tme calcification anormale du 
système labyrinthique. Avec Alf. Levy, nous 
avons retrouvé tm aspect analogue sur les ra¬ 
diographies des crânes de nos trois malades. 

Laederich, Mamou et Beauchesne, puis Mon- 
dor et Sicard ont trouvé des aspects tout à fait 
différents. Chez leurs malades, le rocher a im 
aspect particulièrement spongieux. 


Nous signalerons encore que Halphen et 
Maspetiol ont vu un grand développement des 
cellules mastoïdiennes et tympaniques. 

• Les modifications radiologiques des rochers 
sont donc inconstantes et variables ; et il ne 
semble pas qrr’on puisse conclure à ce sujet. 

5° Les examens de laboratoire. — a. La 
sérologie, qui a été pratiquée de façon à peu 
près systématique, a toujours été négative 
pour la S5qphilis dans la plupart des cas. 

b. Les examens chimiques. — La calcémie 
s’est montrée des plus variable. 

La phosphorémie est également variable. 

Le métabolisme basal a été trouvé normal, 
augmenté ou diminué. 

Nous venons de voir comment se manifeste 
cette surdité du S3Tidrome de Van der Hoeve. 
Comment est-elle liée aux autres éléments du 
syndrome? L’examen des observations que 
nous avons rasselnblées et d’arbres généalo¬ 
giques nous a montré que différents tableaux 
cliniques peuvent se présenter. 

Il est des familles qui ne sont jamais tou¬ 
chées par la surdité alors que leurs membres 
sont atteints des autres modifications ocu¬ 
laires ou osseuses, de la maladie. Dans d’autres 
familles, au contraire, la surdité se rencontre 
avec une rare fréquence, atteignant presque tous 
les membres et cela sur plusieurs générations. 
Dans d’autres cas les troubles auditifs sont 
plus capricieux dans leur apparition. Ils 
sautent tme génération et apparaissent de 
façon sporadique sans paraître suivre aucune 
règle fixe. 

Il y a donc des syndromes incomplets et des 
syndromes complets dans la maladie de Van der 
Hoeve. De ces derniers nous ne dirons rien 
puisqu’ils réalisent le tableau classique de 
l’affection. 

Le caractère héréditaire et familial des 
troubles, la constatation chez ' tm ascendant 
ou un descendant, ou chez un collatéral, des 
manifestations qui manquent chez le sujet 
porteur d’un syndrome incomplet permettront 
toujours de rattacher les s5mdromes incom¬ 
plets au sjmdrome de Van der Hoeve. 

Il est tm point important. C’est de savoir si 
la surdité peut se trouver isolée. Il semble que 
ce ne soit pas impossible (Agnantis, Cleminson, 
Mounier-Kuhn) ; c’est peut-être une forme de 
début, le syndrome se complétant dans les 
générations ultérieures. 
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Les lésions anatorao-pathologiques de 
l’oreille dans le syndrome de Van der Hoeve 
sont peu connues, à cause de la rareté des cas 
dans lesquels il a été possible de les rechercher. 

C’est Ruttin le premier qui en a fait l’étude. 
Sur plusieurs cas d’ostéopsathyrose, il s’est 
trouvé qu’un des sujets a pu être autopsié. 
Cette autopsie a montré que les lésions des 
rochers sont comparables à celles de l’otospon- 
giose (1922). 

Puis Gimplinger, en 1926, examina histolo¬ 
giquement les rochers d’une femme de cin¬ 
quante-quatre ans qui avait des sclérotiques, 
bleues et était 'sourde. Elle mourut de bron¬ 
cho-pneumonie après une opération pour can¬ 
cer de l’estomac. La description qu’il donne de 
ces lésions est très intéressante : des deux côtés 
il y avait des lésions en foyer de la capsule 
labyrinthique au voisinage de la fenêtre ovale ; 
ces lésions osseuses de la capsule labyrinthique 
sont très importantes à droite, où il existe en 
plus une ankylosé stapédo-vestibulaire ; à 
gauche, il y a une luxation de la platine de 
l’étrier. 

Les travaux de Nager dans la suite n’ont 
fait que confirmer que les lésions de la capsule 
labyrinthique dans le syndrome de Van der 
Hoeve sont de même nature que celles dues à 
l’otospongiose. 

C’est un fait digne de retenir notre attention : 
la surdité de l’otospongiose et la surdité des 
ostéopsathyrotiques paraissent avoir pour 
substratum anatomique des lésions analogues 
de la capsule labyrinthique. 


Nous n’entreprendrons pas de rapporter ni 
de discuter les h5q)othèses pathogéniques con¬ 
cernant le s5mdrome de Van der Hoeve. La 
lecture de nombreux travaux n’apporte aucune 
clarté tant sur ses causes profondes que sur sa 
thérapeutique — jusqu’à maintenant illusoire. 
Il nous paraît préférable de souligner à nouveau 
que les. sujets atteiats de ce syndrome pré¬ 
sentent fréquemment, parmi leurs signes auri¬ 
culaires, une ankylosé . stàpédo-vestibulaire, 
fournissant ainsi un chaînon intermédiaire 
entre l’otospongiose et les dystrophies généra- 
hsées du système osseux. 


REVUE ANNUELLE 


LA STOMATOLOGIE EN 1939 


R. THIBAULT 

Les travaux de stomatologie les plus mar¬ 
quants ont été, pour cette année, les deux rap¬ 
ports du dernier Congrès. Le premier, consacré 
par M. Lebourg aux D3'strophies dentaires de la 
syphiHs héréditaire, est une étude d’ensemble fort 
approfondie qui montre combien l’œuvre magis¬ 
trale d’A. Fournier sur ce même sujet reste encore 
vivante. M. Dubecq, dans le second rapport, a fait 
une étude critique des Adénites géniennes et 
montré comment étaient erronées plusieurs no¬ 
tions classiquement admises sur cette affection 
qui est, en réalité, assez rare. Notons, en outre, 
l’intérêt que soulève actuellement, tant en France 
qu’en Allemagne, l’étude des déformations des 
maxillaires et de leur correction chirurgicale por¬ 
tant particulièrement sur la région temporo- 
maxUlaire. 

Dents. 

Comme le rappelle G. MiUan dans sa préfaça 
au rapport de M. Lebourg (A® Congrès de stoma¬ 
tologie, Doin, 1938) : « la question de la nature 
syphilitique des dystrophies dentaires semble 
perdre du terrain dans l’esprit des médecins en 
dépit des connaissances positives acquises depuis 
Parot, Alfred et Edmond Fournier. » Cela tient 
à ce que certains Syphiligraphes lui ont donné une 
importance exagérée et qu’ü en est résulté, par 
réaction natmelle, un doute sur la signification 
■ étiologique des stigmates dentaires dont certaüis 
ont pourtant une valeur indiscutable. 

Du travail très documenté de M. Lebourg, on 
peut conclure : 

i» Qu’aucune dystrophie dentaire n’est pas 
pathognomonique et ne permet à elle seule d’af¬ 
firmer la syphilis héréditaire ; 

2° Que cependant toutes les dystrophies den¬ 
taires doivent faire rechercher la. syphilis hérédi¬ 
taire, et ceci quelles qu’elles soient, car la syphilis 
peut, selon qu’eUe agit à l’époque embryonnaire, 
à la naissance ou dans l’enfance, provoquer un 
arrêt ou im défaut de formation de la dent, une 
altération de la structure de sa couronne, un re¬ 
tard ou une déviation de l’éruption ; 

30 Que certaines dystrophies sont à elles seules 
assez caractéristiques j)oiu évoquer d’emblée 
l’idée d’mie hérédo-syphilis, mais celle-ci doit 
toujours être confirmée par les examens usuels. 
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Ce sont, en p^ticuller, les lésions qui indiquent 
que le trouble dystrophiant s’est produit à une 
époque proche de la naissance ; elles ont alors les 
plus grandes chances d’appartenir à une syphilis 
active. A cet égard, les dystrophies généralisées de 
la première dentition, les incisives d'Hutchinson 
et les premières molaires avec atrophie cuspi- 
dienne dites dents en bourse de Mozer, et les stig¬ 
mates complexes des dents permanentes, sont à 
peu près pathognorqoniqiies de s^’phihs congéni¬ 
tale. Plus les altératioiis dentaires sont diverses 
et nombreuses, plus probable est d’ailleufs leur 
origine syphilitique. 

Il convient, par contre, de se montrer plus ré¬ 
servé vis-à-vis d’autres stigmates deutaires tek 
que le tubercule mamillaire de SaftoMraMd. qui s’ob¬ 
serve cependant souvent chez les Ijérédo-syphi- 
litiques, le diasthème médian incisif qui peut résul¬ 
ter de causes très différentes : nanisine des inci¬ 
sives centrales, frein labial hypertrophié, etc., et 
l'agénésie des incisives latérales, 'i'ouacesstigniate^, 
s’ils n’ont une signification étiologique que Irès 
relative, doivent néaiimoins provoquer une étude 
complète, anainnestique, cliqique et sérolo¬ 
gique, du patient et de sa famüle. 

Il convient de ne pas oublier que d’autres affec¬ 
tions infantiles ; .spa.smophilie, rachitisme, ca¬ 
rences alimentaire et solaire, sont également 
susceptibles de provoquer des altérations des 
couronnes dentaires. MM. Beltranii et Romieux 
ont justement attiré l’attention [Revue de stoma¬ 
tologie, jum 193*9, p. 433) sur une altération des 
dents attribuables, selon eux, à une carence 
solaire et alimentaire, et qui se différencie des 
dystrophies en ce qu’elle ne se manifeste que 
secondairement au cours de la deuxième enfance 
sur des dents temporaires qui avaient toutes les 
apparences d’intégrité au moment de leur érup¬ 
tion. Cette mélanodontle infantile est caractérisée' 
par l’apparitioii sur les faces vestibulaires, en par¬ 
ticulier des incisives supérieures, de taches noi¬ 
râtres envahissant circulairement la comronne qui 
finit par disparaître en ne laissant à fleur de gen¬ 
cive qu’un moignon d’ivoire plus ou moins cal¬ 
cifié. Ces lésions diffèrent donc aussi, comme as¬ 
pect et comme évolution, des caries banales et ne 
paraissent pas être provoquées par la sucette su¬ 
crée dont l’usage est si fréquent chez les enfants 
marseillais où la mélanodontle a été observée. 

Cette notion de la nocivité des sucreries pour 
les dents, si commrmément admise dans le pu¬ 
blic, a été étudiée expérimentalement par 
MM. West et Judy [Journal of Dental Resecirch, 
décembre 1938) et par M. Wohinz [Deutsche 
Zahn Mxind und Kieferheilkimde, n® 12, 1938). 
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tie sucre attaquerait les depts soua forpie d'acide 
lactique. Cependant, toutes les expériences ont 
montré que le sucre mélangé à de la salive, qui 
forme une solution tampon, n’alfère pas l’émail. 
D’ailleurs les ouvriers qui travaillent dans la 
poussière de sucre ne présentent pas partieuhère- 
ment de caries ; le sucre ne devient nocif pour 
les dents que lorsqu’il est mêlé à de la levure, car 
cette levure contient tout le complexe enzyma¬ 
tique qui provoque la fermentation alcoolique. 

De même si des farineux faits avec de la levure, 
tels que le pain et certains gâteaux, restent accro¬ 
chés aux dents, il se produit, après quelques 
heures, une fermentation alcooHque dont les 
produits attaquent très vite la substance dure 
de la dent (caries des pâtissiers). 

Ce processus nocif pourrait être inhibé ; i ° par 
la cuisson prolongée du paüi auquel on donne 
une forme plate ; 2” par une légère acidification 
des farineux au moyeu de fruits ou de lait aigre et 
par le nettoyage des dents avec des pâtes et des 
liquides acides ; 3“ par l’adjonction de phosphate 
de calcium aux farineux, ce qui augmente la 
teiieur en phosphates, de la salive. 

Ives carences vitaminées ou calciques que npus 
avons vu susceptibles de provoquât des dystro¬ 
phies dentaires peuvent également jouer un rôle 
dans l’étiologie de la pyorrhée alvéolaire. 

C’est ainsi que M. Boyle [The Journal of the 
American Dental Association and the Dental 
Cosmos, septembre 1938, p. 1436) s'e.st efforcé de 
définir l’hifluence de certaines carences aUnien- 
taires, et en particulier de l’hypovitaminose C, 
dans l'apparition de la paradentose, Il s’appuie 
sur les expériences de Wolbacfi et Howe, qui ont 
observé, chez des animaux soumis à un régime 
pauvre en acide ascorbique, une mobilité puis 
un déplacement anormal des dents, en particu¬ 
lier des molaires. Il estime que le ligament al- 
véolo-dentaire devient alors incapable de se régé¬ 
nérer et de supporter les pressions masticatrices, 
la vitamine C ayant un rôle important dans la f or- 
mation-du tissu collagène. 

U a, d’ailleurs, trouvé fréquemment des lé- 
sion^ de gûigiyite congestive avec atrophie alvéo- 
laife pliez des patients dont je taux d’acide ascor¬ 
bique était anormalemeiit bas. Se basant sur 
ces faits cliniques et expérimentaux; Boyle es¬ 
time qu’ime carence de vitamines C est un fac¬ 
teur important dans l’étiologie de la paradentose 
et que le taux d’acide ascorbique doit être re¬ 
cherché chez les patients atteints de cette affec¬ 
tion. Dans ime thérapeutique bien comprise, tout 
traitement local ne doit être entrepris que lorsque 
ce taux est redevenu normal. 

Dans le même ordre d’idées, P. Dumoulin rap- 
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porte (Revue belge de stomatologie, juin 1938) 
plusieurs observations de gingivites marginales 
guéries par une médication à l'acide ascorbique 
sous forme de comprimés à la dose de 30 centi¬ 
grammes par jour pendant dix jours, puis ro cen-. 
tigrammes pendant trois semaines. Cette guéri¬ 
son fut obtenue dans un délai variant de cinq jours 
à un mois. Il est recommandable d’éviter l’in¬ 
gestion d’aspirine pendant le traitement ; cette 
substance ayant un pouvoir destructif de la vita¬ 
mine C. 

Maxillaires. 

Complétant les observations rapportées par 
MM. I.emerle et Maleplate (Revue de stomatologie, 
décembre 1938, p. 821), M. Valtat, dans sa thèse 
(Les kystes péricoronaires. Thèse de Paris, 1938), 
tend à prouver que les kytes dits dentifères ou 
corono-dentaires intéressant les dents de lait ou 
les dents permanentes ré.sultent de l’infec¬ 
tion atténuée de l’épithélium du sac péricoronaire. 
On sait, en effet, que la couronne dentaire, après 
déhiscence du sac folliculaire, se trouve revêtue 
dans son mouvement d’ascension par les éléments 
épithéliaux du gubernaculum. Ceux-ci s’orga¬ 
nisent pour lui constituer un revêtement dit 
sac péricoronaire qui se poursuit par l’organisa¬ 
tion de l’iterdentis dont la lumière guidera l’érup¬ 
tion de la dent. C’est la réaction hyperplasique 
par infection de ce sac péricoronaire qui provo¬ 
quera la formation d’un kyste englobant la cou¬ 
ronne de la dent en s’insérant à son collet. 

Ces kystes péricoronaires constituent donc au¬ 
tour de la dent, arrêtée dans sa poussée évolutive, 
l'exact pendant des kystes radiculaires également 
développés à la suite d’une infection atténuée des 
débris épithéliaux paradentaires à l’extrémité de 
la racine d’une dent atteinte de gangrène pul- 
paire. Ils devraient donc être classés parmi les 
accidents éruptifs et non plus parmi les accidents 
tumoraux. 

Les adamantlnomes des maxillaires, dont 
M. Marie a rapporté une belle observation (Révue 
de stomatologie, mars 1938, p. 201), ont fait cette 
année l’objet de plusieurs travaux ; Cahn (Jour¬ 
nal of the American Dental Association, juil¬ 
let 1938, p. 1114), Marmol-Gonzalès (Revista 
Medica Cubana, mars 1938, p. 235) et Haminton 
(Archives of Pathology, no 6, juin 1938, p. 831). 
Ce dernier- auteur, qui a passé en revue 379 cas 
de tumeurs polykystiques relevés dans la litté¬ 
rature, préfère le terme d’améloblastome à celui 
d’adamantinome couramment adopté, car ces 
tumeurs ne-forment, en réalité, jamais d’émail. 
LUes peuvent dériver d’un point quelconque de 


l’appareü odontogène. L’irritation dentaire chro¬ 
nique paraît être un facteur important dans leur 
genèse, et l'éruption difficile de la troisième 
molaire est peut-être la raison de leur prédilec¬ 
tion pour l'angle de la mandibule; La plupart des 
cas {83 p. 100) s’observent, en effet, au maxillaire 
inférieur ; les locahsations en dehors des maxil¬ 
laires demeurent exceptionnelles : un cas dans la 
lèvre supérieure, un autre dans l'orbite. 

Les signes cliniques sont ceux habituellement 
décrits, etla radiographie peut, selon les cas, dori- 
ner une image en nids d’abeilles ou eii bulles de 
savon. 17 cas paraissent avoir présenté des caraco 
tères de mahgnité ; U y a eu 9 cas de métastases ; 
ce qui représente un pourcentage de mahgnité 
de 4,5 p. 100. Mais, même en dehors de cette dégé¬ 
nérescence, le pronostic est parfois défavorable 
en raison de l’accroissement et des récidives de la 
tumeur. Aussi le traitement de choix consiste-t-il 
dans l’exérèse large avec résection du maxib 
laire, les opérations conservatrices étant réser¬ 
vées aux tumeurs facilement accessibles de la 
symphise et du rebord alvéolaire. La radium- 
thérapie et les rayons X n’ont, jusqu’à mainte¬ 
nant, jamais guéri une seule tumeur adamantine. 

Bouche. 

M. Dechaume (Revue de stomatologie, octobre 
1938, p. 686) etM. Houpêrt (Revue de stomatologie, 
avril 1939, p. 274) ont publié 3 observations 
de kyste épidermoïde du plancher buccal. Les cas 
observés par le dernier auteur étaierit particuliè^ 
renient volumineux et se présentaient sous l’as¬ 
pect en sabher occupant à la fois la loge sus et 
sous-mylo-hyoïdienne. Tous ont été opérés sous 
anesthésie locale par voie endo-buccale ; mais l’un 
de ces kystes, trop étendu, dut être simplement 
marsupiahsé après cautérisation au chlorure de 
zinc. 

M. Lubac, dans sa thèse (Thèse de Montpellier, 
1938), s’est attaché à l’étude de la langue noire 
pUeuse. Cette affection, d'observation assez banale 
après cinquante ans, est, comme on le sait, carac¬ 
térisée par l'apparition sur le dos de la langue 
de productions filamenteuses brunâtres. Ces pro¬ 
ductions sont dues à une hypertrophie épithé-, 
haie des papilles filiformes dont les cellules de 
revêtement se chargent d’éléidine. 

L’étiologie de la langue noire est encore mal 
définie. Les divers agents parasites décrits, et 
en particuher les hyphomycètes, sont des sapro¬ 
phytes d’observation courante. Par aUleurs, cette 
affection se manifeste aussi chez des sujets qui 
usent de bains de bouche à l’eau oxygénée ou au 
perborate de soude. De pronostic essentiellement 
bénin, elle peut disparmtre à la longue au bout 
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de qtielques années, mais elle est sujette à réci¬ 
dives. 

Il n’existe pas de thérapeutique spéciale. Tout 
traitement local actif doit, en particulier, être 
exclu, 

Face. 

M. Dubecq, dan.s son rapport (A’p Congrès de 
stomatologie, Doin, 1938). a montré que l’adénite 
gériienne devait être considérée, en odonto¬ 
stomatologie, comme une affection rare. Cette 
rareté s’explique par l’inconstance même des gan¬ 
glions faciaux, par leur signification morpholo¬ 
gique de nodules interrupteurs, et par le fait que 
les auteurs (Rouvière, Sassier) qui ont essayé 
d’injecter les lymphatiques de la région gingivo- 
dentaire ont exceptionnellement observé des re¬ 
lations entre ces lymphatiques et les ganghons 
faciaux. 

La clinique confirme, d’ailleurs, ces données 
anatomiques, et l’étude critique des obsertmtions 
d’adénites faciales d’origme alvéolo-dentaire 
montre que, dans beaucoup de cas, le diagnostic 
n’a pas été établi avec une certitude chnique satis¬ 
faisante. La différenciation entre l’adénite com¬ 
pliquée ou non de périadénite et une cellulite 
faciale péri-maxiUaire à forme circonscrite est, 
en effet, toujours difficile. Le comblement du 
vestibule et la constatation de ce qu’il est con¬ 
venu, d’appeler depuis Lebedmsky la « queue de 
l’adénite » ne sauraient constituer des signes 
pathognomoniques de l’adénite génienne. On 
conçoit, en effet, toute la difficulté qu’ü y a, en 
présence d’une bride vestibulaire, à affirmer qu’il 
s’agit d’un cordon lymphatique ou d’un tractus 
de ceUuHte. Aussi Dubecq a-t-il cru bon de ne 
retenir que 40 observations sur les 120 mises à sa 
disposition. 

Les ganglions le plus souvent atteints sont, 
par ordre de fréquénee : le groupe maxillaire 
inférieur (60 p. 100), le groupe buccinateur 
(30 p. 100), le groupe malaire (7 p. 100), le groupe 
naso-génien'(3 p. 100). Les lésions buepo-dentaires 
de la mâchoire supérieure intendennent plus sou¬ 
vent dans l’étiologie des adénites faciales que 
celles de Ta mâchoire inférieiure. 

Les lésions des dents antérieures ne sont ja¬ 
mais en cause. 

Parmi les adénites faciales spécifiques, la pre¬ 
mière place est occupée par les adénites bacil¬ 
laires {58 p. 100 des cas). Elles existent, d’ail¬ 
leurs, rarement à l’état isolé, et l’on obser\-e 
presque toujours des adénopatliies des autres 
groupes de la région cervicale. Elles atteignent à 
l’ordinaire le groupe maxillaire inférieur et 


coexistent souvent avec des altérations bucco- 
dentaires. 

_On peut donc conclure qu’en pratique les 
lésions dentaires jouent, dans l’étiologie ou l’en¬ 
tretien des adénites géniennes, un rôle non pas 
exclusif, mais cependant important, et qu’une 
thérapeutique dentaire doit être souvent à la 
base d’un traitement portant sur les manifesta¬ 
tions ganglionnaires proprement dites. 

L’actinomycose cervico-faciale, dont des obser¬ 
vations sont publiées de temps à autre (MM. Gail¬ 
lard et Fourrat-Besson, Presse médicale, 30 no¬ 
vembre 1938), a fait, en Allemagne, l’objet de 
nombreuses recherches bactériologiques et théra¬ 
peutiques. 

C’est ainsi que, pour assurer le diagnostic, la 
présence des grains et des massues à l’examen 
direct serait, d’après I.entze {Deutsche Zahn 
Mund und Kieferheilkunde, no 8, 1938, p. 875), 
insuffisante. Cet auteur ne l’a constaté, en effet, 
que dans 80 p. 100 des cas d’actinomycose 
typique. Dans les autres 20 p. 100, ce diagnostic 
n’a pu être établi que grâce à la culture bacté¬ 
riologique. Comme la bactérie anaérobie paraît 
être la plus fréquente, on doit recourir alors à un 
procédé de culture anaérobie tel que celui de 
Forster. L’ensemencement s’opère smr un milieu 
d’un pu déterminé à côté du B. prodigiosus. Ce 
dernier germe, utilisant l’oxygène disponible, 
réalise ainsi l’anaérobiose en même temps, que par 
dégagement de CO^, il favorise la croissance de 
l’actinomyces. 

Toutefois, Wassmund {Deutsche Zahn Mund 
und Kiefesheïlkunde, no 8, 1938, p. 579) estime 
que le diagnostic d’actinomycose ne doit pas 
reposer uniquement sur la présence histologique 
ou bactériologique du champignon ; U faut que 
révolution clinique plaide simultanément en 
faveur d’ime lésion mycosique. Depuis trois ans, 
Wassmund a eu, en effet, l’occasion de rencontrer 
l’actinomyces dans 34 cas sans que l’évolution 
chnique de l’affection permette de penser qu’ü 
s’agissait en réaUté d’actinomycose, le délai de 
guérison ayant été celui d’une suppturation ba¬ 
nale. 

Les préférences thérapeutiques de cet auteur 
vont à l’ionophérèse, car ü estime que là rœnt- 
genthérapie n’a à faible dose aucune action sur les 
germes. Geiseler, par contre {Deutsche Zahn 
Mund und Kieferheilkunde, n® ii, 1938, p. 866), 
recourt plutôt à la radiothérapie. Il pense que 
celle-ci ne doit pas viser à l’atteinte directe de 
l’actinomyces et ne doit réahser qu’une excita¬ 
tion des ceUules mésench3rmateuses et des réac¬ 
tions de défense de l’organisme ayant pour effet 
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la destruction du champignon. La dose totale des 
rayons ne dépasse jamais le quart de la dose sup¬ 
portée par les tissus et équivaut approximative¬ 
ment à 100 à 150 r. Axhausen, à la Charité 
de Berlin, conjuguant la chirurgie à la radiothé¬ 
rapie ainsi conduite, obtiendrait près de loo p. loo 
de succès. 

Glandes salivaires. 

M. Sapet a consacré sa thèse [Thèse de Paris, 
1939) à l’étude des tumeurs mixtes des glandes 
salivaires du palais. Ces tumeurs sont histologi¬ 
quement semblables à celles que l’on rencontre 
au niveau des autres glandes salivaires. Le plus 
souvent bien déUmitées, facilement énucléables, 
elles se présentent en général comme des néofor¬ 
mations à évolution bénigne ne présentant ni 
métastases organiques, ni ganglionnaires. Si leur 
récidive est complète, elles ne récidivent jamais. 
En cas d’exérèse incomplète, la récidive présente 
à l’ordinaire les caractères de la tumeur primi¬ 
tive ; elle peut, cependant, revêtir un caractère 
franchement mahn et évoluer comme un véri¬ 
table épithélioma. 

I.eur diagnostic différentiel doit surtout être 
fait avec les kystes à évolution palathie, les 
exostoses, les fibromes et les gonunes. Iæ traite¬ 
ment s’opère sous anesthésie loco-régionale. I.es 
agents ■physiques, rayons X, diatheruio-coagula- 
tion, peuvent trouver leurs indications, mais 
l’exérèse, pratiquée en particuher au bistouri 
électrique, reste la méthode thérapeutique de 
choix. Les séqueUes, telles que les perforations 
palatines, seront traitées par les méthodes habi¬ 
tuelles. 

La slalographle, étudiée par MM. Thibault et 
Géré (Revue de stomatologie, mars 1939, p. 173), 
consiste à radiographier le système salivaire après 
injection, par l’orifice buccal des canaux excré- 
téurs, d’rm liquide opaque aux rayons X. Ce 
liquide doit posséder mie fluidité telle qu’on puisse 
l’injecter sans difficulté avec des aiguilles de très 
faible caUbre, être en outre d’une innocuité 
totale et s’éHminer rapidement. Les nouvelles 
huües iodées — lipiodol P ou néo-iodipine 
Merck — dont la fluidité est comparable à celle 
de l’eau, satisfont à ces conditions. 

Cette nouvelle méthode d’exploration permet 
de préciser l’état et la configuration de l’appareil 
glandulaire ; elle domie, en effet, une image 
exacte du canal et de la glande, en précise les 
dimensions, les limites, les modifications de sa 
texture arcliitecturale profonde. 

Dans les cas de lithiase, elle permet de situer le 
calcul, surtout quand ce dernier est intraglandu- 


laüre ou radio-transparent, ce qui n’est pas 
exceptionnel ; elle indique aussi, s’il y a lieu, au 
cours de l’intervention, de procéder ou non à 
l’ablation de la glande eUe-méme dont on a pu 
apprécier le degré de distension ou de sclérose. 

La sialographie peut, en outre, comme l’a 
montré Fenz, rendre de grands services dans les 
cas de tuberculose des glandes salivaires ; elle 
permet également d’éliminer une lésion de l’ap¬ 
pareil salivaire dans les cas où on pourrait injus¬ 
tement le mettre en cause à l’occasion d’une adé¬ 
nite sous-maxülaire chronique ou d’adénite 
parotidienne. 

Thérapeutique. 

MM. Lattés et Amiot ont montré (Revue de sto¬ 
matologie, avril 1939, p. 392) les avantages qu’on 
pouvait retirer en chirurgie stomatologique d’mie 
anesthésie de courte durée au cyclopropane. 
Ce gaz, convenablement mariné, ne comporte, en 
effet, aucun danger ; il ne provoque ni dyspnée, 
ni contracture musculaire ; la bouche reste ahisi 
facilement ouverte pour l’fiitervention. Ce mode 
d’anesthésie au cyclopropaae paraît donc parti¬ 
culièrement indiqué : 

i» Pour l’extraction d’tuie dent très doulou¬ 
reuse frappée, par exemple, de monoartlirite 
apicale aiguë, pour laquelle l’anesthésie locale 
serait peu opérante ; 

2° Pour l’extraction de multiples dents pyor- 
rhéiques et déjà mobiles ; 

3 O Pour les extractions chez les enfants ou les 
adultes pusillanimes ; 

40 Pour les incisions d’abcès cutanés ou mu¬ 
queux périmandibulaires. 

Les thérapeutiques bioiogiquës en stomatoiogie. 
— Cette question, qui a été mise en discussion au 
dernier Congrès de stomatologie (X<^ Congrès de 
stomatologie, Doin, 1938), avait fait l’objet d’une 
étude préliminaire de M. Hénault. Celui-ci,' 
après avoir rappelé les notions biologiques indis¬ 
pensables et l’activité particulière de chacune 
des médications envisagées, répartit schémati¬ 
quement en quatre catégories les indications des 
vaccins et des sérums. 

a. Sujets gravement infectés : ü faut apporter 
des anticorps à l’organisme défaillant ; la séro¬ 
thérapie est la méthode de choix. En cas d’infec¬ 
tion à anaérobies, toujoms joindre des sérums 
polyvalents, antigangreneux-. La transfusion et 
rimmuno-transfusion trouvent leur indication 
majeure dans les septicémies à streptocoques ; 

b. Le malade, sérieusement touché, réagit 
cependant : il y a avantage à pratiquer une injec¬ 
tion de sérum avant d’instituer une thérapeutique 
par le choc (propidon ou électrargol) ; 
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c. Le malade se défend bien ; le foyer infectieux 
buccal est limité : acte chirurgical en temps 
opportun et instülation complémentaire d’anti¬ 
virus ou de bactériophage ; 

d. En cas d’infections chroniques, recourir à 
l’auto-vaccinothérapie ; les doses injectées seront 
fortes et les injections espacées. Bactériophago- 
thérapie. 

Dans certains cas particuhers, l’apphcation 
des méthodes thérapeutiques biologiques peut 
être résumée comme ü suit : 

Ostéophlegmon. — Afin d’éviter la diffusion 
de l’infection et les couiphcations péri-mandibu- 
laires, thérapeutique de choc : 15 ceutünètres 
cubes d'électrargol en injediÿon intramusculaire 
ou propidon en trois piqûres espacées tous les 
deux jours. 

Ostéomyélite. — Traitement décevant. Le 
foyer osseux n’est pas influencé par le vaccin anti¬ 
staphylococcique L’anatomie staphylococcique 
semble eUe-même sans effet régulier ; elle reste, 
cependant, le traitement de choix dans les 
fausses sinusites du nourrisson. 

Angines de Ludwig, phlegmon gangreneux.. — 
Sérothérapie polyvalente antigangreneuse. Tou¬ 
jours joindre le sérum antistrepto de Vincent. 

Septicémies. — Sérothérapie spécifique. Trans¬ 
fusion ou, mieux, iimnmio-transfusion. 

Adénites, adénophlegmons. — Vaccmothé- 
rapie, le propidon étant particuUcremeiit indi¬ 
qué. Dans les formes subaiguës, l’élcctrargol 
intramusculaire provoque soit la résolution, soit 
la suppuration.» 


MÉDICATIONS 
BIOLOGIQUES 
ET STOMATOLOGIE 

le Dr nn. HÉNAULT 

Stomatologiste des hôpitaux. 

La carie dentaire constitue le point de départ 
de nombreuses infections buccales et péri- 
buccales. 

Parmi celles-ci, le plus grand nombre reste 
localisé aux maxillaires et aux tissus mous 
péri-maxiUaires, constituant l’ostéophlegmon, 
l’abcès dentaire. D’autres donnent naissance 
à des complications régionales, celliilites, adé¬ 
nites, adénophlegmons, sinusites. D’autres 
enfin, heureusement très rares, réalisent un 
syndrome d’une gravité extrême (phlegmons 
diffus gangreneux, soit du plancher de la 
bouche [angine de Ludwig], soit cervico¬ 
faciaux. 

La clinique nous a appris le caractère capri¬ 
cieux de certaines de ces infections d’origine 
dentaire, et la gravité qu’elles peuvent brus¬ 
quement revêtir, à tous les stades de leur évolu¬ 
tion. Aussi est-il naturel de faire bénéficier les 
malades des thérapeutiques générales, en 
complément du traitement local. 

Nous nous proposons de rappeler briève¬ 
ment, en restant sur le plan pratique, les 
notions que nous avons exposées lors du 
X‘^ Congrès de stomatologie (i). 

Les armes biologiques dont mous disposons 
sont très diverses. 

En effet, on peut chercher à détruire le germe 
lui-même. C’est la phagothérapie ; 

On peut introduire dans l’organisme les 
anticorps nécessaires. C’est la sérothérapie ; 

Ou peut stimuler la création de ces anticorps 
par l’organisme lui-même. C’est la . vaccino- 
thérapie dont l’immtmo-transfusion est un 
mode particulier ; 

On peut déterminer rm choc par introduc¬ 
tion dans l’organisme d’albumine étrangère, 
d’où la thérapeutique par le choc ; 

Ou peut enfin, utilisant les propriétés parti- 
"euhères de certaines cellxües, démontrées par 
Besredka, réaliser Yantivirusthérapie 

Il est évident que ces thérapeutiques biolo- 


(i) Doin édit 


1937. 
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giques auront des indications très différentes. 
En règle générale, elles seront d’autant plus 
indiquées que la lésion initiale aura tendance 
à diffuser, qu’elle sera d’un accès chirurgical 
plus difficile, qu’elle risquera d’entraîner des 
complications de voisinage, et surtout que 
l’infection retentira sur l’état général du ma¬ 
lade. 

Gardons-nous donc de chercher à instaurer 
des règles thérapeutiques rigides et étroites. 
Ea clinique garde tous ses droits, complétée 
par le laboratoire qui donne des renseigne¬ 
ments souvent indispensables pour instituer 
un traitement rationnel. 

I. Voici, dans une première éventualité, 
un malade qui réalise le tableau clinique de 
beaucoup le plus fréquent. Il existe un foyer 
infectieux buccal limité. D’autre part, le 
malade se défend bien (température élevée, 
pouls en rapport, hyperleucoc3d:ose). 

Notre but, en faisant appel aux médications 
biologiques, est d’augmenter les défenses 
naturelles de l’organisme, pour parer à des 
complications ultérieures possibles. Ce n’est 
donc pas une thérapeutique d’urgence. 

D’acte' chirurgical d’ouverture du foyer 
et de son drainage peut être complété par 
instillation complémentaire d’antivirus ou de 
bactériophage. 

D’autre part, on instituera tme thérapeu¬ 
tique de choc, injections d’électrargol intra¬ 
musculaire, de lait, ou de préférence de vac¬ 
cins de choc, type propidon, que nouspréférons 
si le malade est alité, à cause de son action 
vaccinante ultérieure. 

S’il est nécessaire, dans les jours qui sui¬ 
vent, la vaccinothérapie sera continuée, selon 
les règles générales d’emploi des vaccins, soit 
par utiUsation de stock vaccin antipyogène, 
soit par auto-vaccin si un germe a pu être isolé. 

Certains n’utüisent pas la thérapeutique 
par le choc; et s’adressent d’emblée à des 
vaccins ne donnant pas de réactions. D’autres 
utilisent la vaccinothérapie en pratiquant les 
injections autour du foyer initial ; d’autres enfin 
utilisent la voie intradermique. 

Da phagothérapie, n’étant apphquable avec 
certitude qu’après identification du germe, ne 
dispense pas du traitement d’attaque du 
premier jour. 

IL Deuxième éventualité : le malade est 


porteur d’une infection chroniqne d’emblée, 
ou passée à la chronicité. 

Il faut ; 1° éliminer les foyers de nécrose ; 
2® identifier le germe, si possible, et réaliser 
une vaccinothérapie par doses fortes, injec¬ 
tions espacées. 

Il faut surtout appliquer avec persévérance 
les traitements biologiques locaux (vaccins, 
bactériophagé, antivirus) en adaptant le 
type de préparation (bouillons, pommades) à 
l’effet thérapeutique recherché (instillations 
dans les trajets fistuleux, pansements cutanés, 
onguents appliqués sur des muqueuses, etc.). 

III. La troisième éventuahté réalise un 
tableau tout différent : 

Il s’agit de sujets gravement infectés : 

a. Soit infection diffusant localement avec 
une extrême rapidité, déclenchant en plus 
une intoxication massive et brutale de l’orga¬ 
nisme ; 

b. Soit septicémie, le foyer initial passant 
au second plan, demandant à être recherché. 

D’acte chirurgical est toujours nécessaire, 
la sérothérapie précoce, pratiquée à haute 
dose, luttera contre la toxémie. Elle doit être 
spécifique (sérothérapie antigangreneuse, anti¬ 
streptococcique). 

D’immuno-transfusion semble parfois dormer, 
dans les cas d’infection streptococcique, des 
résultats intéressants.' 

IV. Enfin, dans quelques cas, le malade 
présente un foyer bue al ayant tendance à la 
diffurion (souvent un abcès putride) qui 
retentit de façon sérieuse sur l’état général. 

Il y a alors avantage à pratiquer une injec¬ 
tion de sérum avant d’instituer une thérapeu¬ 
tique par le choc. 

QueEes lésions observerons nous dans la 
pratique courante ? 

1° Uostéophlegmon (abcès péri-maxiUaire et 
cellulite collatérale), lésion à évolution rapide, 
toujours en avance sur la thérapeutique appli¬ 
quée. 

Théoriquement, le traitement chirurgical 
draine (extraction de la dent causale, incision 
contre l’os) ; la thérapeutique biologique tend 
à empêcher les complications péri-maxillaires, 
et se niontre inefficace sur la lésion osseuse 
elle-même. 

Des formes cliniques topographiques com¬ 
manderont le traitement. 
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Au maxillaire supérieur, l’ostéopMegmon est 
en général bénin. Une thérapeutique biolo¬ 
gique adjuvante (choc par 15 centimètres 
cubes d electrargol intramusculaire, puis vacci- 
nothérapie) ne trouvera guère d’indications 
que lorsqu’une collection menace de s’ouvrir 
dans le sinus ou lorsqu’un phlegmon du voile 
se constitue. 

A la mandibule au contraire, la situation 
est très différente : 

a. U’ostéophlegmon externe est accessible à 
la chirurgie, aux thérapeutiques biologiques 
locales (antivirus, vaccin local, phagothérapie) ; 

b. b’ostéophlegmon interne l’est beaucoup 
moins, l’abcès a souvent tendance à diffuser, 
à fuser en arrière, s’il est à point de départ 
molaire, et dans ces cas nous estimons néces¬ 
saire une thérapeutique générale adjuvante 
choc, plus vaccinothérapie complémentaire s’il 
est besoin ; 

c. U’ostéophlegmon basilaire est peu acces¬ 
sible à la chirurgie et seulement tardivement, 
les complications régionales sont toujours à 
redouter ; le traitement loc^ (avulsion-expres 
sion) sera toujours complété par un traite¬ 
ment général. 

2° ^ostéomyélite est d’un traitement déce¬ 
vant ; devant certaines formes, le stomatolo¬ 
giste a l’imptession d’être désarmé ; il devra 
pourtant conduire un traitement d’attaque 
très énergique, qui limite souvent les lésions. 

Ce traitement sera celui indiqué pour les 
malades de la première catégorie, sauf lorsque 
la phase septicémique domine le tableau cli¬ 
nique. *11 semble sans action sur la nécrose 
osseuse, mais agit sur les complications péri- 
maxiilaires, et sur l’état général. 

Remarquons, à propos de ces cas : 

a. Que l’ostéomyélite, infection staphylococ¬ 
cique dans la plupart des cas, n’est pas in¬ 
fluencée, quant au foyer osseux, par le vaccin 
antistaphylococcique ; 

b. Que l’anatoxine staphylococcique semble 
elle-même sans effet régulier ; elle évite peut- 
être des localisations secondaires ; 

c. Qu’il faut craindre, par un emploi intem¬ 
pestif et mal dosé de I5, vaccinothérapie, des 
reactions focales et le réveil de foyers osseux 
qui semblaient éteints. Ajoutons encore que, 
en présence de fausse sinusite du nourrisson, 
l’anatoxine semble le traitement de choix. 

30 Les cellulites péri-maxillaires aiguës, si 


fréquentes, collatérales d’un foyer osseux, béné¬ 
ficieront d’une thérapeutique de choc et de la 
vaccinothérapie. 

L’injection intramusculaire d’électrargol, qui 
active la suppuration, suivie de vaccinothé¬ 
rapie par lysat-vaccin, a l’avantage sur le 
vaccin de choc (propidon) de ne pas nécessiter 
l’hospitalisation ou l’alitement des malades. 

Les cellulites chroniques appellent un trai¬ 
tement biologique local, ou mixte, local et 
général. 

4° Les phlegmons diffus et les septicémies 
ont été envisagés antérieurement. 

5° Les complications régionales des péri- 
coronarites, accidents d’évolution des dents de 
sagesse, seront trèë souvent heureusement 
influencées par la vaccinothérapie. 

61 L’extraction, nécessaire dans certains cas, 
en particulier en cas d’abcès ihigrateurs, sera 
pratiquée à froid. 

7° Les adénites et adéno-phlegmons sem¬ 
blent fournir aux méthodes biologiques leurs 
plus beaux succès, en particulier chez les 
enfants. Il est d’observation clinique courante 
de voir d’énormes adénites inflammatoires 
aiguës, avec péri-adénite, et menace d’ouver¬ 
ture à la peau, se résorber entièrement sous 
l’influence de la vaccinothérapie, le propidon 
étant ici particulièrement indiqué. 

Les adénites subaiguës sont, elles aussi, 
heureusement influencées par la biothérapie, 
l’électrargol intramusculaire provoquant soit 
la résolution, soit la suppuration. La vaccino¬ 
thérapie nous paraît pourtant préférable : 
car des noyaux résiduels, pouvant se réveiller 
ultérieurement, semblent moins souvent retrou¬ 
vés après vaccinothérapie qu’après injection 
d’électrargol. 

Les adénites tuberculenses réchauffées béné¬ 
ficient de la vaccinothérapie, leur traitement 
majeur demeurant les agents physiques. 

Ces derniers, du reste, méritent d’être de 
plus en plus employés pour traiter les infec¬ 
tions celluleuses et ganglionnaires péri-maxil- 
laires aiguës ou chroniques. 

8° Les glossites profondes, les parotidites 
graves sont justiciables de la chirurgie, après 
vaccinothérapie, ou thérapeutique de choc. 

9“ Les stomatites, enfin, reconnaissant des 
causes très différentes, exigent des thérapeu¬ 
tiques variées. 

Les stomatites ulcéro-nécrotiques, outre le 
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traitement étiologiqile, sont justiciables loca¬ 
lement de la chimiothérapie, de la vitamino- 
thérapie. Seules leurs complications cellu¬ 
leuses ou ganglionnaires pourront justifier une 
va'ccinothérapie. 

Le prûblème de la fuso-spiriUose se retrouve 
ici avec les déductions thérapeutiques qu’il 
entraîne (vaccinothérapie spécifique). 

bes stomatites gangreneuses vraies, excep¬ 
tionnelles, bénéficient de la sérothérapie. 

Les stomatites impétigineuses, répondent 
remarquablement à la vaccinothérapie prati¬ 
quée à dose très faible. 

Nous conclurons ce court exposé en repro¬ 
duisant les dernières lignes de notre communi¬ 
cation au X® Congrès de stomatologie, qui a 
inspiré cet article. 

<î Certains cas cliniques qui paraissent iden¬ 
tiques évoluent de façon bien différente, et 
imprévisible pour le thérapeute. 

« Aussi le stomatologiste ne demandera pas à 
la biothérapie plus qu’elle ne peut donner. Il 
saura qu’il dispose d’une thérapeutique souvent 
efficace, parfois peu active ou inopérante, mais 
dont le rendement sera en grande partie lié 
à ses modes d’application. 

« Il posera les indications de son emploi 
en fonction de l’état du malade, des réactions 
locales et générales dé ce dernier, et aussi en 
fonction des services que peuvent rendre les 
autres thérapeutiques, parmi lesquelles la 
chimiothérapie et la thérapeutique par les 
agents physiques occupent des places 
importantes. » 


LES MALFORMATIONS 
DENTO-MAXILLO-FACIALES 
DE L’ENFANT 
EN PRATIQUE MÉDICALE 
COURANTE 

J. FIEUX 

Assistant des hôpitaux de Paris. 

Notre but n'est pas de faire une étude com¬ 
plète et détaillée de ces malformations qui 
peuvent faire l’objet d’im traité, mais d’essayer 
de donner les caractéristiques générales per¬ 
mettant d’en faire un diagnostic, sommaire que 
le spécialiste devra forcément compléter. 

Après avoir dit quelques mots sur l’étiologie 
et la sémiologie, nous nous bornerons à décrire 
quelques déformations les plus courantes que 
le médecin peut utilement diagnostiquer afin de 
prévoir un traitement opportun. Nous donne¬ 
rons à la suite quelques précisions concernant 
le traitement. 

Etiologie. 

Les causes peuvent être d’ordres divers : 

Héréditaires. — Par excès de développe¬ 
ment. Exemple : prognathie mandibulaire 
héréditaire des Habsbourg. 

Par diminution ou arrêt de développement. 
Exemple : achondroplasie, dysostose cléido- 
cranienne. 

Congénitales. — Par malformations maxü- 
lo-faciales. Troubles de coalescence (bec-de- 
lièvre) ou de développement (hémiatrophie, 
micrognathie, hypergnathie) des bourgeons 
maxillo-faciaux. 

Par anomalies dentaires congénitales. Germe 
supplémentaire, agénésie. 

Acquises. — 1° Générales. — a. Troubles, 
carentiels: en particulier le rachitisme. 

b. Troubles endocriniens: hypophysaires: 
hypofonctionnement (nanisme, micrognathie). 

Hyperfonctionnement (syndrome acromé- 
galique : prognathie mandibulaire). 

Thyroïdiens : (m3pccedème : prognathie 
supérieure fréquente). 

2° Proximaees. — a. Par déséquilibre respi¬ 
ratoire: obstacle nasal. 

Obstacle rhino-pharyngé (végétations 
adënoides). 
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Obstacles oro-pharj^ngés : ' l’hypertrophie 
amygdalienne provoquant parfois une pro- 
gnathie mandibulaire par proglissement com¬ 
pensateur, et la glossoptose une rétrognathie 
mandibulaire. 

b. Par déséquilibre niusculaire : ostéo-mus- 
culaire : rachitisme (obtusisme mandibulaire). 

H^-potonie labiale ; (antéversion des inci¬ 
sives). 

c. Par pressions ou tractions anormales : 
en particulier : minerve occipito-mentonnière, 
suçage digital, suçage des lèvres ou de la 
sucette. 

d. Par dysfonctionnement temporo-maxillaire 
(ankylosé, luxation, arthrite, déformations 
condyliennes). 

3° hoCALES. — a. Par lésions maxillaires 
(traumatique, infectieuse, tumorale). 

b. Par anomalies dentaires: 

Par troubles de la migration dentaire (re¬ 
tard, inclusion, pression exercée par la dent de 
sagesse). 

Par carie dentaire (diminution de volume de 
la dent, insuffisance de mastication. Morti¬ 
fications pulpaire d’une dent temporaire). 

Par traumatismes divers: 

Accidentels (fractures, mutilations dentaires 
ethniques). 

Extractions de dents temporaires. 

Extractions /le dents permanentes : 
surtout premières molaires et canines. 

Sémiologie. 

ly'examen comprend deux parties essen¬ 
tielles ; examen facial et buccal. 

1° Face. — Inspection ; face et profil. 

Hormis le cas de malformations très impor¬ 
tantes, l’examen direct a une valeur très res¬ 
treinte. Pour avoir quelque valeur, ü doit être 
pratiqué à l’aide d’appareils spéciaux (cépha- 
loscope de Beauregardt, goniomètre d’Izard, 
profilomètre de de Névrezé), de photographies 
ou de téléradiographies, qui permettent 
d’apprécier, d’une façon plus ou moins précise 
selon le moyen utilisé, la S3métrie faciale, les 
rapports de hauteur des deux étages de la face, 
et les rapports des divers reliefs du profil entre 
eux par comparaison avec un type normal. 

Palpation : elle permet de se rendre compte 
si une déformation du visage est due à une 
malformation osseuse ou à ime hypertrophie 


des parties molles (menton ou lèvres, par 
exemple). 

Mensurations ; elles sont du ressort du spé¬ 
cialiste qui en tirera les conclusions utiles. 

2° Cavité buccale. — Inspection : mu¬ 
queuses, langue, voûte palatine et arcades : 
en bouche ouverte et en bouche fermée (rap¬ 
ports d’occlusion). 

Palpation : des procès alvéolaires, de la voûte 
palatine, recherche de la tonicité de l’orbicu- 
laire. 

Mensurations intrabuccales. 

Examen des motdages en plâtre. 

Cet examen combiné permet d’apprécier 
d’une façon générale s’il s’agit de malpositions 
dentaires simples ou associées à des malforma¬ 
tions maxillo-faciales, ou s’il s’agit uniquement 
de malformations maxillo-faciales. Très sou¬ 
vent, il y a association. Ces deux examçns se 
complètent l’im l’autre et sont indispensables 
tous deux pour faire un diagnostic. 1,’examen 
des moulages en plâtre ne peut en aucun cas 
suffire pour connaître les rapports dès arcades 
qu’ils représentent avec le reste du squelette 
facial. De même l’examen facial seul ne suffit 
pas pour reconnaître toutes les déformations 
maxillo-faciales, les repères faciaux étant insuf¬ 
fisants pour l’étude des malpositions dentaires 
et des troubles de l’articulé. 

Diagnostic. 

A. Anomalies maxillo-faciales. — La 
diversité des déformations du squelette de la 
face est si grande que, pour leur étude, on est 
obligé de se rapporter aux trois plans de l’espace 
(de Névrezé). 

Il y a donc lieu de distinguer des déforma¬ 
tions : frontales ou transversales, sagittales 
ou antéro-postérieures, et verticales. 

De plus souvent, il ne s’agit pas de déforma¬ 
tions uniquement frontales, uniquement sagit¬ 
tales, ou uniquement verticales, mais bien 
plutôt de déformations complexes dans plu¬ 
sieurs plans. 

I. Déformations maxillo-faciales transver¬ 
sale. — Elles sont caractérisées : 

Soit par tm rétrécissement (endognathie) 
ou tm élargissement (exognathie) des arcades 
(mono ou bi-maxillaire; sjmiétrique ou asy¬ 
métrique, partiel ou total) ; 
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Soit encore par une déviation en bloc d’une 
des arcades par rapport à l’autre (latérogna- 
thie). 

a. IvC cas le plus fréquement rencontré est 
celui de l’endognathie (ou « atrésie » des anciens 
auteurs). 

Elle siège le plus souvent à l’arcade supé¬ 
rieure et est due à une insuffisance de développe¬ 
ment (en particulier rachitique par l’action 
des muscles périmaxillaires). Elle est caracté¬ 
risée par une diminution des diamètres trans¬ 
versaux de l’arcade considérée. Elle est le 
plus souvent accompagnée de voûte ogivale, 
mais pas toujours. 

E’endognathie supérieure s’accompagne par¬ 
fois d’antéversion des incisives, elle est souvent 



Rapports labio-iucisifs normaux (Izard) (fig. i). 


cause de malpositions dentaires par manque de 
place. Enfin elle se trouve parfois compliquée 
de rétrognathie mandibulaire et forme ainsi 
le type du respirateur buccal étudié plus loin. 

b. Eexognathie (augmentation des diamètres 
transversaux) est très rare. Elle est due à uti 
étalement rachitique des arcades. ■ 

c. La latérognathE (déviation d’tm maxillaire 
d'un seul côté) peut être observée quelquefois. 
Elle est due le plus souvent à un déséquilibre 
musculaire entre les muscles droits et gauches, 
ou à une mauvaise habitude (léchage d’une 
joue avec la langue, par exemple)- ; il suffit 
parfois, dans ce dernier cas (lorsque l’articulé 
ne s’oppose pas à la réduction de cette malfor¬ 
mation), de faire lécher la joue du côté opposé 


pour rétablir les rapports normaux des arcades. 

II. Déformations maxillo-faciales sagittales. —* 
Dans cette catégorie rentrent tous les déplace¬ 
ments en avant ou en arrière, intéressant cha¬ 
cune des arcades ensemble ou séparément. 

Parmi les diverses déformations rencontrées 
dans ce groupe, deux principales sont impor¬ 
tantes à connaître : la rétrognathie mandibu¬ 
laire, accompagnée très souvent d’antéversion 
incisive supérieure (respirateur buccal), et la 
prognathie mandibulaire. 

Nous ne nous attarderons pas sur la rétro¬ 
gnathie supérieure en rapport avec une insuf¬ 
fisance de développement de l’étage supérieur 
de la face, et pour lequel les moyens de traite¬ 
ment sont, assez illusoires. (Il ne faut pas la 



confondre avec rme simple rétroposition des 
incisives.) 

Pour la prognathie supérieure, nous dirons 
seulement qu’eUe peut être facilement confon¬ 
due avec une simple antéversion incisive. 
Mais, dans les cas de pfognathie supérieure 
vraie (race nègre, par exemple), on ne peut rien 
faire avec les moyens orthodontiques habituels, 
il faut avoir recours à des moyens chirurgicaux 
qui sont de pratique extrêmement délicate 
(Darcissaç). 

Les déformations mandibulaires antéro¬ 
postérieures doivent retenir plus longuement 
notre attention. 

a.. En arrière, il s’agit de 1 étrognathie. 

Eà encore il y a lieu de distinguer, et de ne 
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pas'confondre, une simple rétrusion incisive 
aVec la tétrognathie réelle où toute l’arcade 
inférieure est déplacée en arrière. 

Cette dernière malformation se rencontre 
assez fréquemment accompagnée d'endogna- 
thie supérieure avec ou sans antéversion inci¬ 
sive supérieure : ce type clinique est celui des 
respirateurs biiccaux (fort bien étudié dans la 
thèse de Roger Villain). 

Dans ce type, la lèvre supérieure dépasse 
nettement l’inférieure, les incisives sur¬ 
plombant parfois cette dernière. Il y a une 
rétrusion labio-mentonnière visible à l’examen 
du profil facial (fig. i et 2). 

Souvent les incisives inférieures mordent 
sur le palais très en arrière de leurs homologues 
supériemes, et on trouve alors le plus souvent 



une diminution de hauteur de l’étage inférieur 
de la face (fig. 3). 

En général, il n’y a pas d’endognathie 
inférieure : on peut s’en rendre compte à 
l’examen buccal en demandant à l’enfant de 
mordre en avant, on voit alors l'arcade infé¬ 
rieure déborder très nettement la supérieure 
dans le sens transversal. 

, De plus souvent, les végétations adénoïdes 
sont la cause primitive de cette respiration 
buccale. D’obstacle rhino-pharingé oblige l'en¬ 
fant à ouvrir la bouche pour respirer. Des fosses 
nasales qui ne fonctioiment pas chez un sujet 
jeune s’atrophient (expériences de 2iem sur 
l’animal jeime). De jeu normal des muscles 
élévateurs de la mandibule se trouve modifié. 


J. Ferrier a montré que, « chez le respirateur 
buccal, le temporal aplatit et abaisse la pom¬ 
mette, èt le ptérigoïdien interne les parties laté¬ 
rales du sphénoïde. D’action conjuguée de ces 
muscles, à droite et à gauche, a pour effet 
la diminution du diamètre transversal de la 
face, l’abaissement des bords alvéolaires et 
l’élévation de la voûte palatine. D’ouverture 
presque constante àe la bouche est la cause 
d’une déficience fonctionnelle de l’orbicu- 
laire des lèvres, d’où rupture d’équilibre entre 
les deux sangles linguale et labio-jugale provo¬ 
quant l’antéversion des incisives. Da rétro- 
gnathie mandibulaire n’est qu’une déforma¬ 
tion secondaire de compensation. Tout se 
passe comme si l’arcade inférieure cherchait â 
conserver toujours la surface masticatrice 
maxima, en se reculant au fur et à mesure que 
l’arcade supérieure se rétrécit. 

Ce syndrome chnique, une fois installé, 
persiste le plus généralement même après 
rétablissement de la perméabilité naso-pharyn- 
gée normale. Il y a donc Heu de rétablir l’équi- 
Hbre maxillo-facial troublé en même temps 
que l’on rééduque le sujet, qui a perdû l’habi¬ 
tude de la respiration nasale, en lui faisant 
faire des exercices de gymnastique respiratoire. 

Des troubles généraux qui sont la consé¬ 
quence de l’insuffisance respiratoire sont trop 
importants et connus pour qu’i^oit nécessaire 
de les souligner. 

Cette malformation débute rarement avant 
l’âge de trois ou quatre ans, le plus générale¬ 
ment elle atteint son maximum vers l’âge de 
dix ans, et se fixe définitivement faute de traite¬ 
ment, 

Il est utile de savoir la diagnostiquer afin 
d’étabHr à temps un traitement convenable. 

Dans les formes atteignant le jeune enfant 
avec endognathie supérieure considérable, 

• il pourra être utile de pratiquer une disjonc¬ 
tion intermaxillaire qui amènera rapidement 

• une notable augmentation du débit nasal. 

b. Des prognathies mandibulaires peuvent 
être classées dans deux grandes catégories dif¬ 
férentes : 

Da prognathie vraie, ou prognathie hyper¬ 
trophique, où la mandibule est réellement 
d^ormée ; 

Da pseudo-prognathie, ou prognathie par 
progUssement condylien, où la mandibule est 
seulement déplacée vers l’avant sans autre 
déformation sagittale. 
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Les premières sont des malformations ; les 
deuxièmes sont des malpositio ns mandibulaires. 

1° Dans les premières, il faut distinguer : 

Le prognathisme ethnique, qui ne se manifeste 
d’ailleurs généralement qu’au moment de la 
deuxième dentition, et qui est un type racial 
normal, d’avec 

la prognathie, qui peut apparaître à des 
époques différentes. Là encore, il faut'distin¬ 
guer plusieurs types : 

La prognathie héréditaire (famille des 
Habsbourg, Charles-Quint) ; 

La prognathie hypophysaire (syndrome acro- 
mégalique) par hyperfonctionnement du lobe 
postérieur de l’hypophyse (fig. 4). Cette der¬ 
nière a une marche évolutive qu’aucun traite- 



Prognathie mandibulaire par acromégalie. (Crâne du 
géant Gr..., d’après Keith) (fig. 4). 

ment orthodontique ne peut modifier. Elle 
n’apparaît, en général, qu’à partir de l’adoles¬ 
cence. 

Dans ces variétés, il y a un développement 
exagéré de la mandibule dans le sens sagit¬ 
tal, sans modifications de l’articulation tem- 
poro-maxülaire. Dans tons ces cas, les condyles 
sont sitnés normalement par rapport à la ca¬ 
vité glénoïde du temporal, c’est-à-dire à la partie 
la plus postérieure, dans le fond de celle-ci. 

2° Au contraire, dans la pseudo-prognathie, 
il s’agit d’un déplacement en bloc de la mandi¬ 
bule vers l’avant, les condyles effectuant un 
glissement vers la partie antérieure de la sur¬ 
face articulaire du temporal (fig. 5). 

Il y a lieu d’en distinguer deux sortes (de 
Hévrezé) ; 

Les unes par propulsion, dans le cas où le 
mouvement est nettement musculaire à l'ori¬ 
gine, soit qu’il s’agisse d’un mouvement ré¬ 
flexe de compensation comme chez les sujets 


présentant un obstacle respiratoire bucco- 
pharyngé (hypertrophie amygdalienne), soit 
qu’il s’agisse d’une habitude défectueuse (tic 
nerveux, joueurs de clairon) ; 

Les autres par proglissement cuspidien : 
jrar évolution anormale des incisives supé¬ 
rieures en arrière, ou des inférieures en avant, 
ou par défaut d’articirlé des dents postérieures ' 
(Tacail). 

On peut faire le diagnostic différentiel d’une 
prognathie vraie et d’nne pseudo-j)rognathie 
en employant la méthode de rétropulsion de la 
mandibule (de Névrezé) : 

a. On abaisse d’abord la mandibule ; 



, Pseudo-prognathie mandibulaire ou prognathie par pro- 
glissement. (Noter le déplacement du cbndyle vers 
l’avant) {De Névrézé) (fig. 5). 

b. Puis, la bouche restant bien ouverte, on 
appuie sur le menton avec douceur et conti¬ 
nuité pour faire subir à la mandibule un mou¬ 
vement de rétropulsion ; 

c. Enfin, la mandibule restant calée dans sa 
position postérieure, on la relève jusqu’à ce 
que les incisives inférieures entrent en contact 
normal avec les supérieures. 

On pourra ainsi se rendre compte du dépla¬ 
cement obtenu. Si cette épreuve est positive 
(rétropulsion possible), c’est qu’il s’agit bien 
d’une pseudo-prognathie. 

Il faut cependant savoir que la pseudo- 
prognathie peut, dans certains cas, se transfor¬ 
mer en prognathie vraie par déformation se¬ 
condaire de la mandibule, sous des influences 
endocrinieimes principalement. 

III. Diagnostic des malformations maxillo- 
faciales verticales.- — Normalement les deux 
étages de la face doivent être égaux. 
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Il peut y avoir augmentation ou diminution 
de la distance naso-mentonnière (qui doit être 
normalement égale à la distance opliryon- 
sous-nasale). 

1° Augmentation. — Cette déformation 
accompagne souvent les cas de prognathie 
mandibulaire avec obtusisme mandibulaire 
(ouverture de l'angle goniaque). Dans ces cas, 
les arcades se touchent uniquement au niveau 
des molaires. Cette forme progressive existe 
souvent dans l’acromégalie, mais en est parfois 
le seul symptôme. 

2“ Diminution. — Elle peut se voir dans 
l’étalement rachitique des maxillaires, ou 
accompagner la rétrognathie mandibulaire 
du respirateur buccal. 

3° Enfin il peut y avoir des déformations 
verticales avec un étage inférieur de hauteur 
normale : il s’agit alors d’un arrêt de dévelop¬ 
pement des procès alvéolaires focflZEe à la région 
molaire ou, plus fréquemment à la région 
incisive (open bite ou béance antérieure). 

B. Anomalies dentaires. — Lorsque les 
arcades dentaires ont un développement nor¬ 
mal, qu’elles ont acquis une taille suffisante 
relativement aux autres parties du squelette 
et qu’elles sont entre elles dans des rapports 
normaux, il peut cependant exister dans la 
bouche des déformations considérables par 
■ anomalies dentaires. 

CeUes-ci peuVent être multiples. Leur dia¬ 
gnostic précis est parfois délicat. 

On peut voir des anomalies très diverses ; 

1° Anomalies de nombre: par excès ou par 
défaut. 

Parmi les germes supplémentaires, il faut 
distinguer les dents à germe dédoublé des 
germes aberrants proprement dits. 

Des dents à germe dédoublé sont le plus sou¬ 
vent les incisives supérieures (centrales ou 
latérales) et les molaires (en particulier la dent 
de sagesse). 

Les germes aberrants proprement dits siègent 
le plus souvent dans la région rnédiane supé- 



Deut médiane supérieure (mésiodens) causant un 
diastème interincisif (fig. 6). 

rieure, juste derrière ou entre les deux incisives 
centrales (mésiodens) (fig. 6). 


2° Anomalies de position: Ce sont les plus 
fréquentes ; 

Soit que la dent soit arrêtée à un stade plus 
_ ou moins avancé dans son évolution ; 

Soit que celle-ci ait subi une déviation, le 
plus souvent de cause mécanique (manque de 
place, présence d’un frein labial h3qpertro- 



phié) (fig. 7), persistance de dent temporaire 
(fig. 8) ou encore par mauvaise orientation du 
germe. 

Sur ce point particulier des malpositions 



Incisive centrale supérieure ayant poussé en dedans des 
inférieures par persistance de la dent temporaire. 
Cas facile à traiter en peu de temps, s’il est pris très 
précocement (flg. 8). 

dentaires, il y a Ueu de distinguer]Ies 
tions apparentes des malpositions réelles. 

Il est facile, en effet, de croire malposée une 
dent qui se trouve en réalité en position cor¬ 
recte, alors que ce sont les dents avoisinantes 
qui sont en malposition réelle. Le cas le plus 
typique est celui des canines (fig. 9). 

30 Anomalies de forme et de volume : 

Elles peuvent atteindre toutes les dents 
(macrodontie ou microdontie), mais sont parti¬ 
culièrement fréquentes sur les incisives (inci¬ 
sives latérales riziformes). 

Toutes ces anomalies dentaires peuvent 
amener un trouble de l’articulé dentaire et des 
déformations ' parfois fort préjudiciables au 
point de vue fonctionnel et esthétique. 

Il faut savoir également que les dents en 
malposition sont beaucoup plus souvent 
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atteintes de carie que les dents normales ; ceci nentes, en faisant soigner les caries dès leur 
tient à plusieurs causes : début, d’où nécessité : 

a. Une dent qui n’exerce pas sa fonction i° D’un dépistage précoce de ces dernières, 
dans des conditions normales iie profite pas par visites régulières au moins deux à trois fois 
du nettoyage mécanique naturel qu’assure par an, et plus si possible ; 

l’acte masticatoire ; 20 D’une hygiène buccale journalière. 

b. EUe est souvent plus difficile à atteindre B. Thérapeutique. — Ea thérapeutique 

pour être nettoyée ; peut être ; 

c. Elle est souvent coincée entre ses voisines Médicale, chirurgicale, physiologique, ortho- 
et retient, de ce fait, des particules ahmentaires pédique, prothétique. 



Diagnostic différentiel de malpositions dentaires (D’après Izard). Dans ce cas, les canines paraissent en malposition, 
mais sont eu réalité en position correcte. 

En A, avant le traitement. — En B, après le traitement (fig. g). 


qui fermentent et facilitent l’appartition de la 
carie. 

Cette revue sommaire des principales défor¬ 
mations et anomalies dento-maxülo-faciales 
doit, croyons-nous, être suffisante pour mon¬ 
trer la nécessité d’un examen combiné facial 
et buccal pour établir un diagnostic correct et 
prévoir un traitement approprié. 

Traitement. 

n doit être, autant que possible, prophylac¬ 
tique et, dans les lésions constituées, il sera 
purement thérapeutique, en se rappelant que, 
dans la plupart des cas, il doit être aussi 
précoce que possible. 

A. Prophylaxie. — Générale : traitement 
et prophylaxie des maladies dystrophiantes 
(syphilis héréditaires, rachitisme et carences 
en général ; 

Proximale : lutte contre les mauvaises habi¬ 
tudes (sucette). Indispensabilité de la colla¬ 
boration dtt rhinologide (qui veillera à la per¬ 
méabilité des voies aériennes supérieures) et 
de Vorthodontiste ; 

Eocale ; Primum non nocere. 

Éviter les extractions précoces, soit 
des dents temporaires, soit des dents perma- 


Ses indications dépendent : 

De la nature et de la gravité des anomalies 
présentées par le sujet, de l’état de santé géné¬ 
ral, de l’état psychique, de l’époque du traite¬ 
ment, du milieu social (choix des appareils), 
de l’éloignement (qui n’est pas, le plus souvent, 
une contre-indication), de raisons esthétiques. 

lo Médicale: 

Hygiène générale (exercices physiques). 

Alimentation : apport de vitamines et de 
sels minéraux, afin de régulariser le métabo¬ 
lisme calcique. 

Médications diverses : 

Chimique: médication recalcifiante. 

Opothérapique : 

Ee th3mius agit surtout dans la première 
enfance, dans les retards de dentition et dans 
l’athrepsie. 

Ea thyroïde est indiquée dans la deuxième 
et la troisième enfance, et au moment de la 
puberté ; 

E’hypophyse stimule la croissance et sera 
surtout employée à la période prépubère ; 

E’ovaire et le testicule à l’adolescence ; 

Ees surrénales favorisent la calcification ; 

E’assodation «thymus, parathyroïdes, sur. 
rénales » semble donner de bons résultats pour 
la fixation du calcium. 

2° Chirurgicale : 
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a. Par extractions dentaires : 

Dents temporaires. — Nous rappellerons ici 
les principes édictés par Izard : 

Toute extraction chez un sujet jeune tend à 
produire une déformation plus ou moins impor¬ 
tante; mais cette déformation elle-même peut 
être recherchée et réglée comme acte thérapeutique. 

Chaque fois qu’une extraction précoce de déni 
t^iporaire est nécessaire, il faut se tenir prêt à 
maintenir l’espace ainsi produit. 

Dents permanentes. — I^’extraction de telles 
dents pose des problèmes qui sont chacun des 
cas d’espèce. 

ly’extraction est un procédé d’exception indi¬ 
qué seulement dans des cas déterminés et très 
rares. 

Il faut poser comme principe qu’on ne doit 
jamais enlever une canine permanente 
(les indications en sont rarissimes). 

Décider de telles extractions dans un but 
orthodontique appartient au spécialiste seul. 

Parmi les dents que l’on peut supprimer 
(lorsque l’indication en est formelle), indiquons 
les prémolaires supérieures et inférieures, 
et les incisives inférieures ; on peut, en effet, 
sans grand dommage esthétique, n’avoir que 
trois incisives inférieures au lieu de quatre. 

D’extraction suivie de réimplantation en 
bonne positionna des indications encore plus 
exceptionnelles. 

h. Interventions sur les maxillaires : 

Sur les procès alvéolaires : alvéolectomies, 
résections pour ostéite fibreuse. 

Septotomie (Skôgsborg) pour la contention. 

Sur le maxillaire supérieur : interventions 
pour prognathje alvéolaire (Cohn-Stock, Dar- 
cissac). 

Sur la mandibule : 

Résection condylienne: bicondylienne pour 
prognathie, macrognathie. Unilatérale pour 
latérognathie. 

Ostéotomie haute, pour rétrognathie par 
micrognathie. 

Interventions sur la branche montante, sur la 
branche horizontale, sur l’angle goniaque. 

' c. Interventions sur les parties molles : 

h’excision du frein labial est indiquée dans 
les cas à& diastèmeinterincisif médian supérieur, 
et il arrive parfois que cette intervention suf¬ 
fit à elle seule pour permettre le rapprochement 
des deux dents (A. Fieux). 

3° Physiologique (par les forces naturelles) : 


D’extraction de certaines dents faite à bon 
escient suffit parfois pour permettre le redres¬ 
sement spontané des voisines. 

Myothérapie. — Son but est de rétablir par 
la gymnastique l’équilibre musculaire rompu : 

Orbiculaire des lèvres (exercices de-siffle¬ 
ment, et à l’aide des doigts). 

Élévateurs mandibulaires (mastication lente 
et prolongée des aliments, che-wing-gum). 

Propulseurs mandibulaires : doit être systéma¬ 
tiquement employée dans la rétrognathie mandi- 
bulaire totale. SufBt très souvent à elle seule 
pour en obtenir la correction. Tête rejetée en 
arrière, menton projeté en avant (Izard). 

4° Orthopédique et prothétique: ÉUe est en¬ 
tièrement du ressort du spécialiste, et il est 
impossible d’en donner ici un tableau, même 
incomplet, qui nous entraînerait hors de notre 
sujet. 

Rappelons seulement qu’il y a toujours inté¬ 
rêt à traiter ou, tout au moins, à surveiller un 
enfant présentant des anomalies dento-maxillo- 
faciales aussitôt que possible. 

Parmi les traitements à envisager aussi 
précocement qu’on le pourra (avant dix ans), 
citons : 

Da prognathie et la pseudoprognathie man- 
dibulaire, l'endognathie grave (disjonction in¬ 
termaxillaire), certains déplacements dentaires : 
incisive supérieure déplacée et évoluant en 
dedans des inférieures (fig. 8). 

Éntre onze et quatorze ans, tous les traite¬ 
ments sont possibles, sauf la disjonction inter- 
maxiUaiTe, car, à cette époque, la suture mé¬ 
diane cormnénce à se calcifier. 

Pour la durée du traitement, elle peut être 
très variable : de quelques semaines, pour cer¬ 
tains déplacements dentaires simples, à trois 
ou quatre ans pour des cas compliqués. 

Rappelons, en outre, que l’éloignement du 
sujet n’est pas une contre-indication absolue. 

Enfin, ü est bon de rassurer les enfants et 
leurs parents sur l’indolence d’un traite¬ 
ment orthodontique. En général, l’enfant 
ne s’aperçoit plus qu’il a xm appareil dans la 
bouche dès qu’il le porté depuis tm ou deux 
jours, les appareils utüisés actuellement étant 
d’un encombrement très réduit. 


Le Gérant: D' André ROTJX-DESSARPS. 


36-0538. — Imprimé en Francé, à l’Imprimerie Crété. Corbeil. 



N. VIEUX, R. FAU. PRONOSTIC DE L’ANOREXIE MENTALE 177 


LES ÉLÉMENTS CLINIQUES 
DU DIAGNOSTIC 
ET DU PRONOSTIC 
DE L’ANOREXIE MENTALE 

N. VIEUX et R. FAU 

(Divonne). 

De très nombreux travaux ont été consacrés 
récemment à l’anorexie mentale. Ils offrent, 
tous ce caractère commun de l’avoir envisagée 
sous l’angle de ses rapports avec la cachexie 
hypophysaire, maladie de Simmonds. Nous ne 
pensons pas, certes, que ce soit là une contro¬ 
verse stérile. Mais nous croyons qu’à envisager 
la question sous son aspect exclusivement 
biologique et pathogénique, à discuter de 
cachexie, et surtout de maigreur hypophysaire, 
on ait trop longtemps abandonné le problème 
central qui est celui du diagnostic clinique 
d’une cachexie essentielle. 

Étant donné le syndrome clinique de la 
cachexie et sans préjuger de son origine réelle, 
est-il possible de dégager des caractères ' 
objectifs constants qui permettent, toute autre 
cause immédiate éliminée, de poser le diagnos¬ 
tic de cachexie ou de maigreur essentielle ? 

Tel est le terrain sur lequel nous entendons 
nous placer. 

Or, malgré les apparences, nous ne croyons 
pas qu’il s’agisse là d’un problème facile, d’un 
diagnostic évident. 

La maladie, en effet, se présente sous deux 
formes différentes : 

a. L’une est la forme classique, complète, de 
cachexie confirmée, et elle est, en effet, de 
diagnostic facile. Décrite ime fois pour toutes 
par Dejerine, elle est caractérisée par un 
amaigrissement impressionnant, accompagné 
d’un aspect de sénilité précoce, par une amé¬ 
norrhée totale et tme anorexie invincible. 
Dans cette forme, la sous-aUmentation est 
évidente. Abandoimée à elle-même, l’affection 
aboutit à la mort par inanition. 

b. L’autré est une forme incomplète caracté¬ 
risée non par la cachexie, mais par une simple 
maigreur. Dans ce cas, l’affection se manifeste 
surtout par une symptomatologie d’emprunt, 
presque toujours digestive, qui masque la 
véritable nature de l’affection. Cette forme est 
de diagnostic difficile. 

NOS 36-37. — g et 16 Septembre igsg. 


■ Or nous avons observé que la cachexie 
classique de Dejerine devient de plus en plus 
rare, et qu’on rencontre aujourd’hui le plus 
généralement des formes incomplètes, mas¬ 
quées. Ce sont ces formes frustes que nous 
voulons décrire, en nous efforçant de montrer 
que leur diagnostic reste cliniquement possible 
par l’association de signes digestifs, généraux 
et mentaux. 

I. — Signes digestifs. 

Les syndromes de maigreur à prédominance 
digestive peuvent tout simuler, et en premier 
heu des affections chirurgicales. Par ordre de 
fréquence, il faut citer d’abord l’appendicite 
chronique : sur ii observations que nous 
avons pu réunir depuis quatre ans, nous rele¬ 
vons 9 appendicectomies récentes, dont aucune 
n’avait été motivée par une crise aiguë. Puis 
viennent les adhérences. Sur nos ii malades, 
4 étaient des midti-opérées, véritables bala¬ 
frées . de l’abdomen, et qui continuaient de 
souffrir. 

Enfin, l’ulcère duodéno-pylorique. Dans 
notre statistique, nous relevons 2 gastro-enté¬ 
rostomies sans résultat, soit' près de 20 p. 100. 
Parmi les affections médicales du tube digestif, 
ce sont les colites et l’insufiisance hépatique 
que nous avons relevées le plus souvent : sur 
Il malades, ii avaient suivi, et avec quelle' 
rigueur, tm régime d’exclusion et de carence. 
Pour clore cette hste, déjà trop longue, de 
causes d’erreurs, il manquait un syndrome mal 
précisé, mal coimu, difficilement, diagnosti- 
cable : nous l’avons aujourd’hui avec la mai¬ 
greur hypophysaire dont certains auteurs ont 
voulu faire une véritable maladie autonome. 

Nous croyons cependant que, même dans 
ces formes moyermes, àprédominance digestive, 
et avant la période de cachexie, il est possible 
de faire le diagnostic de maigreur essentielle. 

Les troubles digestifs d’emprtmt sont gas¬ 
triques et intestinaux. 

a. La douleur gastrique n’est presque jamais 
une brûlure. C’est quelquefois une sensation 
de crampe, de torsion. C’èst, le plus souvent, 
tm sentiment de pesanteur, de malaise post¬ 
prandial surtout. Elle se différencie très net- 
. tement de celle de l’ulcère gastro-duodénal par, 
son caractère permanent et par l’absence de 
toute évolution par crise. Elle présente aussi 
N-» 36-37. 
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un caractère très particulier : celui d’êtrè 
génératrice d’anorexie. Ce fait ne s’observe 
jamais chez l’ulcéreux qui, au contraire, a 
faim. 

Par contre, cette douleur ou ces malaises 
ressemblent beaucoup à ceux des dyspepsies 
dont il est pratiquement impossible de les 
différencier au premier examen. Cependant, 
l’attention est bientôt attirée par le fait que, 
à l’inverse des dyspeptiques, ces malades ne 
sont améliorées par aucun traitement. Et, sur¬ 
tout, il faut se rappeler que la dyspepsie n’est 
p'as ime maladie, mais un syndrome. Lors¬ 
qu’elle devient assez sévère pour créer de 
l’anorexie et déclencher un amaigrissement tel 
qu’il menace bientôt la vie de la malade, on 
n’a plus le droit de porter le diagnostic de 
dyspepsie, ni surtout de prescrire un régime : 
le trouble dyspeptique doit être alors considéré 
comme le symptôme digestif d’une anorexie 
mentale et traité en conséquence. 

b. Ces malaises gastriques, enfin, sont très 
souvent rapportés à une ptose, et avec d’autant 
plus de raison que chez ces malades amaigries 
l’estomac est toujours plus ou moins abaissé. 
Le fait, cependant, de porter dans ces cas 
le diagnostic de ptose, d’ordonner une ceinture 
et un régime, représente une erreur lourde. 
Là ptose gastrique n’est pas tme maladie 
tant qu’elle ne met pas obstacle à l’évacuation 
gastrique ; et le cas est exceptionnel. Ce qui 
compte, c’est non pas le traitement de la 
ptose, mais la guérison de l’état dyspeptique, 
de la maigreur, de l’anorexie, c’est-à-dire la 
réalimentation. Nous avons vu une malade 
traitée pour ptose pendant des années et, de 
fait, l’estomac était à quatre travers de doigt 
en dessous des crêtes. Soumise à des régimes 
sévères, ne pouvant plus rien digérer et parti¬ 
culièrement les liquides, elle en était arrivée à 
un état avancé de maigreur. Dès le huitième 
jour de sa cure, elle absorbait quotidiennement 
2 litres et demi de lait ; quinze jours plus tard, 
elle les digérait sans difficulté. Quelques mois 
après, guérie, cette jeune fille mangeait et 
buvait comme tout le monde. 

A l’examen radioscopique, son estomac était 
toujours aussi ptosé. En réahté, ü s’agit dans 
ces cas d’un s3mdrome dyspeptique masquant 
une anorexie essentielle, et dont la ptose n’est 
en rien responsable. 

c. La douleur gastrique peut s’accompagner 


de vomissements, et l’on conçoit qu’alors le 
diagnostic devienne plus délicat. Ces vomisse- 
.ments, cependant, ont des caractères bien 
particuliers. Ce ne sont pas les nausées mati¬ 
nales que l’on observe au cours des dyspepsies 
d’origine hépato-biliaire, ni davantage les 
vomissements à horaire régulier qui viennent 
mettre un terme à la brûlure de l’ulcère du 
pylore, et moins encore les grands vomisse¬ 
ments de stase des sténoses organiques. Ce sont 
des vomissements électifs. La malade rejette 
certains aliments, à l’exclusion de tous autres. 
A cet égard, le lait, les épinards et les clioux 
sont toujours rejetés par ces malades. Le jam¬ 
bon et la purée de pommes de terre ne le sont 
jamais. Telle malade ne vomit que les légumes 
et les fruits ; telle autre, les viandes rouges. 
Celle-ci, qui ne supporte pas les haricots verts, 
gardera parfaitement le lard gras. On finit par 
avoir l’impression que la malade s’est constitué 
un système diététique. Dès qu’on veut l’en 
faire sortir, le vomissement apparaît comme 
une véritable réaction de défense. 

Parfois, cependant, il ne s’agit pas de 
vomissements électifs, mais massifs : la malade 
rejette tout ce qu’on lui fait absorber. En 
l’absence de signes cliniques et radiologiques 
de sténose serrée, en l’absence de signes d’une 
affection neurologique telle que le tabes, quoi 
de plus caractéristique cependant que ces 
vomissements incoercibles, précoces, inexpli¬ 
cables. Ce sont bien là les vomissements de 
l’anorexie, et l’épreuve du traitement viendra 
bien en confirmer l’origine. On ne vient à bout 
de ces vomissements que par l’isolement 
absolu. La malade absorbera son lait Sous les 
yeux du médecin ou d’une infirmière qualifiée 
qui empêchera le vomissement par un ordre 
impératif : la surprise, le choc arrêtent le 
vomissement en route et, au bout de quelques 
jours, il ne se produit plus. 

d. La symptomatologie intestinale de l’ano¬ 
rexie se présente sous deux aspects principaux : 
la douleur fixe et l’état spasmodique, souvent 
associés. 

La douleur abdominale présente des carac¬ 
tères très remarquables : elle siège toujours à 
droite, au-dessus de la région appendiculaire 
proprement dite. Elle est fixe, permanejite, 
invariable. Elle est souvent en rapport avec 
l’heure des repas, mais elle est précoce : tout 
se passe comme si cette douleur, de siège visi- 
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blement abdominal et colique, était gastrique 
par son horaire ; il y a là une discordance qui 
dorme souvent l’éveü. 

ha. fixité de la douleur est aussi très remar¬ 
quable : rien des phénomènes douloureux 
variables, souvent diffus, évoluant toujours 
avec des périodes d’accalmie, coupées de 
véritables crises de douleurs et de nausées 
que l’on observe dans l’appendicite chronique. 
Une douleur fixe, inexorable, permanente, qui 
suggère l’idée d’tm obstacle. On conçoit que 
l’on en vienne à discuter la possibihté d’adhé¬ 
rences. Mais, ici encore, on ne tarde pas à 
découvrir la fissure : cliniquement, on ne 
trouve jamais de signes de stase et moins 
encore de S5miptômes subocclusifs, type 
Kœnig, qu’il serait logique d’observer. Radio¬ 
logiquement, le transit est toujours normal, le 
rempHssage s’effectue sans difficulté : aucun 
aspect de sténose. Que penser alors d’tme dou¬ 
leur fixe, qui ne samait être appendiculaire, 
qui n’est pas due à une bride et ne s’accom¬ 
pagne d’aucun signe de lésion de la muqueuse ? 
he diagnostic déjà s’oriente que les signes 
généraux viendront confirmer. 

Il reste, enfin, que parfois ces malades se 
présentent avec un intestin très douloureux 
dans son ensemble. En réalité, elles ne se 
plaignent, en général, que d’une douleur assez 
locaUsée, mais on est surpris, à l’examen, de 
palper un cadre colique tendu, spasmé, dur et 
gargouillant, roulant sous les doigts à travers 
la paroi amaigrie. Dans ces cas, le diagnostic 
de coUte a déjà été fait, et de colite tenace, 
que n’ont améliorée aucun réginie ,ni aucun 
traitement. Cependant, on ne peut, en général, 
mettre en évidence aucun signe objectif de 
colite : ü existe souvent de la constipation, 
mais jamais, ou presque jamais, d’épisode de 
diarrhée vraie; les selles ne contiennent ni 
mucus, ni pus, ni sang, le dosage y révèle tm 
taux normal d’acides organiques. 

Ainsi, à examiner de plus près les troubles 
digestifs qui masquent la véritable natme du 
syndrome, on découvre vite des anomalies et 
des discordances qui attirent l’attention : 
anomalies dans l’horaire, le siège, l’évolution ; 
discordance entre la fixité de la douleur et 
l’absence de signes coprologiques ; discordance 
surtout entre la pauvreté des désordres orga¬ 
niques et l’importance de la réaction générale. 

Ce sont là des éléments négatifs. De diagnos¬ 


tic d’un syndrome de cachexie est surtout le 
résultat d’tm raisonnement par exclusions 
successives. Nous savons bien que, lorsque ces 
malades arrivent chez le spécialiste, l’appendi¬ 
cectomie, la laparotomie ont souvent été 
faites, qui n’ont pas doimé de résultat ; le 
régime, les traitements médicaux ont été 
institués sans succès ; tous les examens radio¬ 
logiques se sont révélés négatifs. Mais nous 
nous efforçons, précisément, de dégager les 
caractères discordants et négatifs de tous ces 
symptômes digestifs pour en tirer les éléments 
d’tm diagnostic cHnique précoce. On éviterait 
ainsi une succession d’actes médicaux et chi¬ 
rurgicaux inutiles, cependant que l’état s’ag¬ 
grave, inexorablement. 

Ce caractère négatif et discordant devient 
véritablement flagrant lorsque l’on compare la 
bénignité, la banalité des signes digestifs à 
l’importance et à la gravité de la réaction 
générale. 

II. — Signes généraux. 

Parmi les signes généraux, nous ne retien¬ 
drons pas Y aménorrhée, parce qu’elle n’est pas, 
dans ces formes incomplètes, un signe constant. 
Cependant, lorsque les règles sont suspendues 
de façon précoce, le symptôme est de très 
grosse valeur avec cette restriction que les 
causes d’aménorrhée sont nombreuses et que 
l’arrêt des règles ne prend toute sa signification 
qu’associé avec la maigreur et l’anorexie. 

Ua maigreur, dans les formes qui nous 
occupent, n’a pas de valeur absolue. Une jeune 
fiUe peut peser 40 kilogrammes et n’être pas 
une anorexique. Mais Y amaigrissement, par 
contre, mérite que l’on s’y arrête. Qu’une 
malade, qui pesait en janvier 55 kilogrammes, 
en vienne, à la suite de troubles dyspeptiques 
assez vagues, à peser en juin 44 kilogrammes 
(ces chiffres sont ceux d’une de nos observa¬ 
tions), voilà un fait dont l’importance est 
considérable et qui conduit à se demander si 
le régime alimentaire est suffisant. 

h’anorexie, trouble essentiel, base même de 
la maladie, n’est pas toujours évidente. Il faut 
ÿ penser pour, la découvrir, et nous avons 
montré comment on est conduit à y penser. 
Il est un symptôme cependant, voisin de 
l’anorexie, mais plus facile à découvrir et que 
la malade révèle volontiers, sans méfiance. 
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quand on l’interroge ; c’est la perte de la sen¬ 
sation de soif. Ces malades ne boivent pas et 
n’éprouvent pas le besoin de boire. Article de 
foi de leur système diététique ou trouble 
métabolique mal connu ? En tout cas, le fait 
demeure. Zondek le note au chapitre « Cachexie 
hypophyséoprive >> de son Endocrinologie, et 
ajoute : « Ce trouble est partiellement rattaché 
aux modifications psychiques, il ne s’exphque 
pas de façon satisfaisante par le trouble du 
métabohsme de l’eau et du sel. » 

Mais la même malade, qui avoue qu’elle n’a 
pas soif, ne veut pas convenir de la perte de 
la sensation de faim. Ea malade cache son 
anorexie, et son entourage, le plus souvent, n’y 
a pas prêté attention. Il faut quelques jours 
d’observation, de surveillance, de visites 
inattendues pour la déceler. Découverte, 
surveillée, il n’est pas de ruses que la malade 
n’invente pour faire croire qu’elle mange... Et 
jusqu’au vomissement derrière la porte ver¬ 
rouillée. . 

Pour qui la découvre enfin, l’anorexie,- avec 
la sous-alimentation qui en est la conséquence, 
apparaît comme le fait essentiel et anormal, 
hors de proportions d’avec les troubles diges¬ 
tifs observés et, en un mot, inexplicable. C’est 
elle qui, chez ces malades venues chez le spé- 
ciahste pour (Jes troubles digestifs, conduit 
inévitablement à reprendre et à analyser les 
éléments psychiques du syndrome. Aussi, est-ce 
en fonction de l’anorexie que nous allons 
étudier les signes mentaux de la maladie. 

III. — Signes mentaux. 

Considérée sous cet angle, l’anorexie n’est 
pas le résultat de la douleiir. On connaît bien 
cette restriction alimentaire qui naît de la peur 
de souffrir chez les ulcéreux gastriques par 
exemple. Mais la douleur, chez les anorexiques, 
n’atteint jamais à cette intensité. Ea peur de 
souffrir, qui expliquerait à la rigueur une 
certaine restriction alimentaire, ne peut rai¬ 
sonnablement motiver les régimes de famine 
auxquels s’astreignent ces malades, surtout à 
partir du moment où on leur a montré le 
danger mortel auquel elles s’exposent ;. c’est à 
ce point qu’apparaît la note psychique: 

E’anorexie n’est pas davantage la consé¬ 
quence de la crainte anxieuse. Car ces malades, 
qui se prétendent toujours incurables (et elles 
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citent toutes les expériences décevantes aux¬ 
quelles elles se sont soumises) ne veulent 
jamais croire, par un étrange paradoxe, à la 
gravité de leur mal réel. On ne retrouve rien 
chez elles de la crainte diffuse des anxieuses, 
ni davantage de l’appréhension précise des 
phobiques. Et ce caractère différentiel fournit 
au diagnostic un appoint précieux. A considérer 
l’obstination invincible avec laquelle elles se 
défendent, l’aveuglement forcené qu’elles 
mettent à ne pas mesurer les conséquences de 
leur anorexie, on se demande à quelles sources 
ces malades vont puiser leur confiance en 
eUes-mêmes. Peut-être sentent-elles, à la 
limite de leur conscience, ce qu’il y a de volon¬ 
taire dans leur attitude et croient-elles qu’elles 
pourront toujours bien s’arrêter à temps ? 
Cela est si important que, dans bien des cas, 
une anorexique à qm on a réussi à faire parta¬ 
ger la crainte que l’on éprouve de sa fin pro¬ 
chaine est prête à faire l’effort nécessaire pour 
guérir. 

E’anorexie, enfin, n’est pas le résultat d’un 
état de fatigue profonde. Ces malades ne sont 
pas des asthéniques, bien au contraire. Sans 
cesse en mouvement, toujours occupées à 
quelque chose, elles sont la proie d’une activité 
fébrile qui, aux stades plus avancés, forme, 
avec leur état de maigreur, un contraste véri¬ 
tablement saisissant. Si l’on songe à la fatigue, 
à l’état d’asthénie qui accompagnent presque 
toutes les afféctions du tube digestif, on aper¬ 
çoit qu’il y a là encore un signe différentiel de 
valeur. 

E’anorexie n’est pas la conséquence de la 
douleur, ni de l’anxiété, ni davantage de 
l’asthénie. En discordance complète avec 
l’importance des désordres organiques obser¬ 
vés, elle est en réalité le résultat d’une certaine 
interprétation, par la malade, de son trouble 
digestif, non pas dans le sens de gravité, mais 
dans celui de rareté. Son affection organique, 
étonnante, exceptionnelle, à laquelle personne 
ne comprend rien, qui défie toute thérapeu¬ 
tique, la place dans une situation exception¬ 
nelle et digne d’un intérêt de tous les instants. 
Iva réaction de l’anorexique vis-à-vis de son 
milieu donne véritablement à la maladie son 
caractère psychique particulier. Il n’est pas 
d’anorexique qrd ne soit accompagnée de sa 
mère. Il n’y a pas de famille qui ne voue à son 
anorexique une espèce d’admiration désespérée. 
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Ces malades, cependant, veulent se soigner 
et prétendent aspirer à la guérison, mais elles 
n’admettent que les thérapeutiques exception¬ 
nelles et qui respectent leur anorexie. A cet 
égard, leurs préférences vont toujours à la 
chirurgie par tout ce que l’acte opératoire 
comporte de grave, d’émouvant et d’un peu 
théâtral. C’est ainsi qu’elles forcent la résis¬ 
tance du chirqrgien et finissent par obtenir 
leur appendicectomie. 

Parmi les thérapeutiques médicales, c’est 
toujours à la diététique que la malade s’adresse. 
Existe-t-il meilleur moyen de se mettre à 
part que de ne pas manger comme tout le 
monde ? Nous savons bien qne, souvent, la 
prescription d’un régime trop sévère est à 
l’origine de l’anorexie (et, à cet égard, il faut 
souligner le danger des régimes déchlorurés 
trop prolongés). Mais, le plus souvent, c’est 
la malade qui sollicite, insinue, impose le 
régime. C’est elle qui, de semaine en semaine, 
en accentue la rigueur. Elle a minutieusement 
analysé son chimisme intestinal, elle connaît les 
aliments qui fermentent. Elle ne peut suppor¬ 
ter que certains légumes verts, très peu, et 
quelques fruits très mûrs. Assurée de sa théorie 
diététique, forte de la position privilégiée 
qu’elle s’est ménagée dans sa famille, l’ano¬ 
rexique est prête à tout pour se défendre. 
C’est pour se défendre qu’elle ment, qu’elle 
dissimule la sous-alimentation d’abord, puis, 
celle-ci découverte, qu’elle cache les aliments 
qu’on lui présente, .qu’elle vomit le lait qu’on 
lui fait boire. Il ne s’agit pas là, comme on 
l’â écrit, d’une réaction de défense provoquée 
par un trouble primitif et en quelque sorte 
organique de l’appétit. L’anorexique ment pour 
défendre son point de vue, parce qu’elle est 
sûre d’avoir raison, et aussi parce que rien n’est 
humiliant, pour une jeune fille atteinte depuis 
des années d’une affection organique excep¬ 
tionnelle, que de guérir le plus simplement du 
monde en absorbant une bonne ration quoti¬ 
dienne de lait. Il y a là une questiofi d’amour- 
propre que l’on doit s’efforcer de ménager si 
l’on veut réussir. 

A la base du syndrome, il y a bien, comme 
dans la forme classique, un choc émotif ou un 
conflit familial qrd a amené la malade à se 
réfugier, à s’établir, dans une position excep¬ 
tionnelle. Mais les moyens ont changé, car la 
malade obéit pour les choisir aux idées qui 


sont dans l’air, au courant de l’opinion, en un 
mot à la mode. 

Autrefois, la coquetterie, le snobisme de la 
pâleur, l’aspect intéressant de la phtisique, le 
romantisme de l’anémique faisaient les mai¬ 
greurs « essentielles ». 

Aujourd’hui, le règne de la chimie, des 
rayons X et de la chirurgie ont créé les ano¬ 
rexies à prédominance digestive. 

Demain, sans doute, fleuriront les maigreurs 
endocriniennes. 

Mais n’importent le masque et les moyens 
d’expression, l’état psychique demeure qui 
achève de caractériser ces anorexies. Il est fait 
d’abord d’un utilitarisme semi-conscient, qui 
sert obscurément les besoins de la cause. Il est 
fait aussi, d’une certaine façon, non pas de 
souffrir (ces malades ne sont pas des hyper¬ 
sensibles), mais de ressentir. Il est fait, enfin, 
d’une aptitude particulière à réagir aux 
événements extérieurs par des manifestations 
pathologiques. 

IV. — Signes évolutifs. 

Cette constitution psychique particulière 
n’est pas, d’ailleurs, d’apparition récente. 
Elle existe chez ces malades bien avant que la 
maigreur et l’anorexie ne se révèlent. A fouiller 
leu,r passé, leur vie d’enfant et d’écolière, on 
retrouve toujours les mêmes tendances. 

L’étude minutieuse des antécédents révèle 
aussi que, dans bien des cas, l’épisode morbide 
actuel n’est pas le premier en date. On retrouve 
presque toujours des périodes à demi oubliées 
de fatigue. Telle malade fut soignée à quinze 
ans pour anémie. Telle autre, surmenée, dut 
interrompre ses études. A fouiller patiemment 
ces épisodes pathologiques, on découvre tou¬ 
jours deux symptômes quasi constants : l’irré¬ 
gularité des règles et l’amaigrissement. Aucun 
d’eux, certes, n’a de grande valeur intrin¬ 
sèque, mais, lorsqu’on met au jour un ou 
deux épisodes de fatigue mal expliquée, accom¬ 
pagnée d’un arrêt des règles qui a duré deux ou 
trois mois et d’un amaigrissement anormal de 
plusieurs kilogrammes, le fart prend, du point 
de vue diagnostique, une importance de 
premier plan. 

Il faut enfin insister, du point de vue évolu¬ 
tif, sur la qualité des guérisons que l’on observe 
chez ces malades. Correctement traitée, et le 
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traitement doit être de longue durée si l’on veut 
éviter les rechutes, la maladie guérit, et guérit 
d’une façon complète. Il est vraiment remar- ■ 
quable de revoir à quelques années de distance 
ces anorexiques guéries : telle jeune fille dissi¬ 
mulée, sournoise, menteuse, qui a fait pendant 
des années le désespoir de sa famille, devient, 
pour peu que les circonstances lui soient 
favorables, une jeune femme gaie, ouverte, 
mentalement normale. 

Tels sont ces symptômes digestifs et géné¬ 
raux, si particuliers, qui, associés à l’existence 
d’rme constitution mentale bien spéciale, 
étayés par des antécédents pathologiques 
indiscutables, forment un tout cohérent, une 
maladie autonome et bien individuaUsée sur 
le plan clinique. Dans quelle mesure les exa¬ 
mens de laboratoire peuvent-ils apporter leur 
contribution au diagnostic ? 

V, — Signes biologiques. 

M. Doeper et J. Brouet-Sainton en ont fait 
récemment l’étude critique (i). 

D’étude du métabolisme basal donne à ce 
point de vue des renseignements importants : 
il est constamment diminué chez ces malades. 

De taux du sucre sanguin est constamment 
abaissé. , 

Enfin, la cholestérinémie serait toujours 
élevée. 

Mais l’étude plus complète de la valeur de 
ces résultats révèle aussitôt la nécessité de 
bien séparer deux cas, suivant que l’on consi¬ 
dère les cachexies confirmées ou, au contraire, 
les formes frustes, les formes de début. 

Du point de vue diagnostic, c’est à l’étude 
des formes frustes qu’il est surtout intéressant 
d’appliquer les méthodes de laboratoire. Or, 
précisément dans ces cas, ces épreuves se 
révèlent insuffisamment sensibles. 

Pour le métabolisme basal, on sait qu’une 
variation de résultat entre -f et — 10 p. 100 
doit être tenue en clinique pour négligeable, et 
qu’on ne peut parler d’abaissement qu’à 
partir de — 15 ou — 20. 

Da même remarque s’applique au sucre 
sanguin.Une hypoglycémie à 0,90, par exemple, 
n’apporte aucun élément nouveau. Comme 
l’ont bien montré E. May et Dayani {2), cette 

(1) Le Progrès médical, g octobre 1937. 

(2) Soc. méd. des hôpitaux, 1929, p. 302. 


hypoglycémie n’a de valeur que par rapport à 
l’hjq)erglycémie que l’on observe dans les 
‘ cachexies de croissance. Signe difEérentiel 
d’appoint, l’hypoglycémie n’a pas la "valeur 
d’un test de diagnostic positif. Par contre, 
l’abaissement de la flèche d’h3q)erglycémie pro¬ 
voquée, décrit par Augier et Cossa (3), semble 
beaucoup plus intéressant : mais il n’a pas été 
vérifié encore, à notre connaissance, sur les 
formes de début. 

Enfin, l’hypercholestérinémie soulignée par 
les mêmes auteurs ne nous apparaît pas plus 
concluante dans les formes frustes. On sait, en 
effet, que le chiffre normal de cholestérine 
fixé classiquement à i®’^,5o semble être trop 
bas, et que les chiffres de 16^,80, isr,go et 
même 2 grammes ne peuvent être considérés 
comme pathologiques. 

Au total, et sur le plan du diagnostic, ces 
épreuves de laboratoire n’apportent pas d’élé¬ 
ments décisifs dans les formes de début. 

Dans les formes complètes de cachexie 
confirmée, de diagnostic évident en général, 
l’intérêt des épreuves de laboratoire résidé 
surtout dans l’orientation qu’elles peuvent 
imprimer à l’interprétation du syndrome. Or, 
dans les formes complètes, l’état de dénutri¬ 
tion, la sous-alimentation extrême à laquelle 
ces malades sont soumises depuis des mois, et 
parfois des années, bouleversent les constantes 
biologiques normales et ôtent toute valeur 
aux épreuves de laboratoire dès qu’on veut les 
Utiliser à l’appui d’une théorie. 

D’état de jeûne se traduit par un abaisse¬ 
ment du métabolisme basal, il suffit à Im seul à 
expliquer les chiffres de — 30, — 40, couram¬ 
ment relevés chez les anorexiqnes. Nous 
savons bien que certains auteurs ont voulu à 
cet égard établir une distinction : le métabo- 
hsme basal serait plus abaissé dans la cachexie 
proprement h3q)ophysaire que dans les états 
de jeûne simple de l’anorexie mentale. Nous 
nous refusons à baser un diagnostic différentiel 
de cette importance sur im écart de 5 à 
lo.p. 100 dans le résultat du métabolisme. 

De même, on ne saurait trouver remarquable 
une hypoglycémie découverte chez une malade 
en état de dénutrition avancé. 

Pom la cholestérinémie, Augier et Cossa, 
qui ont souligné son augmentation, notent 


(3) Journ. méd. franç.. 


), octobre 1936. 
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qu’elle s’abaisse quand la malade guérit. 
Ils remarquent que cette variation a quelque 
chose de paradoxal, et concluent qu’elle ne 
peut s’expliquer que par un trouble de l’appé¬ 
tit. Nous avons observé, chez une de nos 
malades, une variation beaucoup plus remar¬ 
quable encore et portant sur une constante 
biologique beaucoup plus fixe que la cholestéri- 
némie : l’azotémie. Chez une anorexique de 
vingt-neuf ans, arrivée au dernier degré de la 
cachexie et nourrie deppis six mois de fruits 
et de bouillons de légumes, nous avons trouvé 
une azotémie de i®’^,45. Après trois mois d’ali¬ 
mentation normale, carnée, et une augmenta¬ 
tion de poids de 12 kilogrammes, l’urée san¬ 
guine _s’était abaissée à osr,37. Cette évolution 
paradoxale de la cholestérinémie et de l’azoté¬ 
mie ne peut s’expliquer que par un véritable 
processus d’autophagie chez des malades 
épuisées, qui vivent depuis des mois sur leurs 
réserves. 

Ainsi les examens de laboratoire traduisent 
en fait la dénutrition; Toute autre interpré¬ 
tation reste aujourd’hui prématurée. 

Ainsi, que l’on s’adresse au fait d’observa¬ 
tion clinique ou au critère biologique, on est 
toujour's ramené à la sous-alimentation. Et la 
sous-alimentation n’est que la conséquence de 
l’anorexie, phénomène psychique indissoluble¬ 
ment lié à un ensemble de troubles psychiques, 
à une véritable constitution mentale patholo¬ 
gique. 

Conclusion. 

Le syndrome de maigreur essentielle, dans sa 
forme complète ou sous ses aspects frustes, 
nous apparaît suffisamment caractérisé par un 
ensemble de symptômes digestifs, généraux, 
psychiques et biologiques pour que le diagnos¬ 
tic soit toujours possible. 

A s’en tenir aux faits observés, ce syndrome 
de maigreur est le résultat de la sous-alimen¬ 
tation, c’est-à-dire de l’anorexie. La réalité 
clinique de l’anorexie mentale ne saurait être 
discutée. Sur le plan clinique et pratique, 
l’anorexie mentale ne relève que de la psy¬ 
chiatrie. 

Est-il possible d’aller plus loin ? Lé syn¬ 
drome mental étant bien défini dans toutes ses 
formes cliniques, esLon autorisé à lui chercher 
un substratum biologique ? Oui, sans doute. 


mais à condition de ne pas s’enfermer dans 
le dilemme cachexie hypophysaire-anorexie 
mentale. On a décrit, deux ou trois fois, sur 
des cas d’autopsie, une dégénérescence et une 
sclérose des cellules hypophysaires, et on a 
voulu rattacher, à ce processus anatomique de 
destruction cellulaire, des symptômes cliniques 
qui, sous l’influence d’un traitement simple, 
guérissent le plus souvent. Le moins que l’on 
puisse dire est qu’une question ainsi posée ne 
comporte pas de réponse. 

Si l’on admet, et il est difficile de ne pas 
l’admettre, la réalité du syndrome psychique 
d’anorexie mentale, le seul véritable problème 
est celui de la constitution ou, si l’on préfère, 
du tempérament de ces malades. Le véritable 
intérêt des rapports entre l’anorexie mentale 
et la cachexie hypophysaire, c’est que nous 
avons là, peut-être, une chance de saisir un 
lien, un point de contact entre un problème 
mental et une donnée biologique. Et on ne 
peut pas ne pas être troublé par le fait que 
l’expression cHnique du trouble mental est ici 
toujours d’ordre nutritif, métabolique. Il y a là 
peut-être une corrélation entre une certaine 
façon de ressentir et de réagir, et un mode 
particulier de fonctionnement des centres 
neuro-végétatifs diencéphaUques. C’est sur ce 
plan que l’on peut situer, peut-être, le problème 
anorexie mentale-cachexie hypophysaire, et, 
sur ce plan, n’est-il pas prématuré de vouloir 
déjà conclure ? 

Traitement. 

Reste l’objection thérapeutique ; adopter 
cette attitude d’attente et de recherches 
devant le problème de l’anorexie, n’est-ce pas 
priver délibérément ces malades de l’appoint 
du traitement opothérapique spécifique ? 
M. Loeper a déjà abordé le problème avec l’un 
de nous (i). 

L’hormonothérapie spécifique est-elle utile 
dans le traitement de l’anorexie mentale ? 
Nous ne le croyons pas. Nous ignorons encore 
dans quelle mesure l’opothérapie ou l’hormono¬ 
thérapie peuvent modifier le terrain et- guérir 
l’anorexique avant que son anorexie ne se 
manifeste. Mais, le sjmdrome constitué, l’ap- 

(i) M. I,OEper et R. Fau, Monde médical, i®'' oc¬ 
tobre 1936. 
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point de la thérapeutique hormonale nous 
apparaît négligeable. 

Nous avons toujours, ou presque toujours, 
vu les anorexiques traitées par l’isolement, la 
psychothérapie, la réalimentation, guérir, l’ano¬ 
rexie céder, les règles reparaître, sans qu’il ait 
été fait appel aux prolans. Cela ne v.eut pas 
dire que nous avons toujours guéri toutes nos 
malades. Le facteur personnel est dans ces cas 
très important, et aussi l’appoint de circons¬ 
tances favorables. Mais nous avons vu d’autres 
réussir, et par les mêmes méthodes, là où 
parfois nous avions échoué. Si la famille ne se 
décourage pas au premier échec, si elle est 
décidée à aller quand il le faut (et cela est 
rare) jusqu’à rinternement, le succès est, en fin 
de compte, inévitable. 

Par contre, nous n’avons jamais vu guérir 
une malade par la seule opothérapie, et nous 
n’avons pas relevé un seul cas de guérison 
dans la littérature par la seule opothérapie. 
Toutes les malades guéries par les extraits ou 
les hormones h3rpophysaires l’ont été en cli¬ 
nique, séparées de leur famille, réalimentées 
méthodiquement, et sous surveillance médicale 
(nous allions écrire : sous psychothérapie) 
quotidienne. 

Mais que risque-t-on, avons-nous lu, à 
associer au traitement classique un peu d’opo¬ 
thérapie ? Il y a d’abord le temps perdu. 

Mais surtout nous croyons que le traitement 
par les extraits iypophysaires (ou par des 
hormones d’extraction urinaire) actifs n’est 
pas sans danger. 

Théoriquement, il est dangereux d’adminis¬ 
trer de fortes doses d’hormone lorsque l’on 
n’est pas absolument sûr que le fonctionne¬ 
ment de la glande en cause est vraiment 
déficient. CoUip et Anderson (i) ont montré 
que l’injection d’hormone thyréotrope à un 
chien provoque ime élévation du métabolisme. 
Mais, si l’on poursuit le traitement, on voit 
bientôt le métabolisme diminuer et passer 
en dessous de la normale. Aussi ces auteurs 
ont-üs introduit la notion d’anti-hormone 
développée par introduction d’hormone dans 
un organisme non déficient. Ainsi, et dans 
l’hypothèse où le syndrome ne serait pas 
d’origine hypophysaire, on risque, par l’admi¬ 


nistration d’hormones, d’abaisser encore chez 
une anorexique le taux du métaboHsme. 

Pratiquement, nous avons noté par deux fois 
les mauvais résultats de l’opothérapie chez ces 
malades. 

Chez une anorexique en pleine amélioration 
(elle gagnait i kilogramme par semaine), nous 
avons voulu associer au traitement classique 
l’administration d’hormone gonadotrope. Dès 
la première injection, la malade accusa une 
vive douleur abdominale et rm état de malaise 
général. Le résultat fut une rechute avec 
reprise de l’anorexie et amaigrissement de 
1*^8^200 en huit jours. Nous n’avons pas pour¬ 
suivi notre tentative et, un mois plus tard, 
la malade nous quittait guérie. 

Faut-il admettre que, chez cette malade en 
pleine améhoration, et chez laquelle il était 
logique d’espérer une renaissance très pro¬ 
chaine du cycle ovarien, l’injection d’hormone 
avait été faite à contretemps ? Nous ne pou¬ 
vons conclure. 

Notre deuxième expérience a été "plus 
démonstrative. Il s’agissait d’ime malade, 
anorexique grave, chez laquelle nous avions 
conclu à un état de débilité mentale tel que la 
cure classique de psychothérapie raisonnée 
nous apparaissait impossible. Nous décidons 
donc d’entreprendre immédiatement un traite¬ 
ment opothérapique, noüs réservant d’amener 
progressivement et insensiblement la malade à 
se réahmenter. La tentative, poursuivie pen¬ 
dant trois semaines, se solda par un échec. 
La malade maigrissait toujours, et il fallut bien 
se rendre à l’évidence : nous avions fourni à 
notre malade de nouvelles armes contre nous 
et créé de toutes pièces une forme endocri¬ 
nienne de l’anorexie. La cure classique fut 
alors entreprise et réussit. 

Ainsi, du point de vue thérapeutique comme 
du point de vue chnique, il faut s’en tenir à 
la conception classique de l’anorexie, maladie 
mentale, ce qui ne veut pas dire que, sur le plan 
biologique, ü soit interdit de chercher plus 
avant. 


(i) Lancet, 1933, I, 347. 
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REVUE BISANNUELLE 

LA PHARMACOLOGIE 
EN 1939 W 

le professeur M. TIFFENEAU 

I. — LIVRES ET MANUELS 
NÉCROLOGIE 

Depuis notre dernière Revue, qui remonte à 

1937, aucun ouvrage pharmacologique important 
n’a été publié en langue française. Deux nouveaux 
manuels ont paru en langue allemande, l’un en 

1938, le Lehrbuch der Phartnakologie, Toxikologie 
imd ArzneiniiUelverordnung, par E. Starkenstein 
(Deutickel, Leipzig et Vienne, 1938) ; l’autre,' 
en 1939, le Lehrbuch der ^Pharmakologie, par 

F. Eichholtz (Springer, Berlin, 1939). Ces deux 
ouvrages sont analysés séparément dans ce nu¬ 
méro, partie paramédicale. 

Le Supplément du Hefter’s Handbuch der expe- 
rimentellen Phartnakologie s’est enriclü au cours 
de ces deux dernières années de trois nouveaux 
volumes. Le tome V renferme les articles suivants; 
Huile de chaulmoogra et , ses dérivés, "par 
H. Sclilossberger (Berhn) ; Diéthylamide de l’acide 
pyridine-carbonique [coramine) ; Pentamé/hylène- 
iétrazol (cardiazol), par F. Hildebrandt (Giessen); 
Alcaloïdes du grottpe de la harmine (en anglais), 
par A. Gunn (Oxford); Insuline (en anglais), par 
E. M. K. Geiling (Cliicago), H. Jensen (Baltimore) 
et G. É. F'arrar jr (Philadelphie), Le tome VI 
comprerid : Poisons animaux, de O. Gessner ; 
Alcaloïdes de l'ergot (en anglais), parle regretté 

G. Barger (Edimbourg). Le tome VII comprend : 
Fluor et ses composés, par Roholm (Copenhague); 
Produits tissulaires vaso-actijs (calHcréine, vago- 
tonine, etc.), par R. Bigler (Francfort). 

Chacun de ces volumes est accompagné de 
tablé des auteurs et des matières comme l’ont été 
lés volumes du Supplément précédemment parus. 

Le professeur Bturgi (Berne) a fait paraître un 
important ouvrage sur la question des associa¬ 
tions médicamenteuses Arzneikombinationen, qui 
est, comme on le sait, le principal problème de 

(i) Cette Revue fait suite à celles qui ont été publiées 
annueUement dans Paris médical depuis 1928, et seule¬ 
ment tous les deux ans depuis 1933, la dernière ayant 
paru le 18 septembre 1937. ha présente Revue comprend 
lés chapitres suivants : Diurétiques et Diurèse (M. Tiffe¬ 
neau) ; Anesthésiques locaux (Sivadjian) ; Hypnotiques 
(Sivadjian) ; Médicaments du système nerveux auto¬ 
nome (Jeanne hévy). he dernier chapitre ne paraîtra 
qu’en partie dans ce numéro, la fin sera publiée dans le 
numéro suivant. 
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toute sa vie ; nous l’analyserons plus loin. Signa¬ 
lons enfin les Annual Réprint of the Reports of the 
Council on Pharmacy and Chemisiry que pubhent 
depuis de longues aimées l’American Medical 
Association, et dont nous ayons analysé ceux con¬ 
cernant les années 1936 et 1937- 

Enseignement. -— Les concours d’agrégation 
qui ont eu lieu cette année à la Faculté dé méde¬ 
cine de Paris ont permis d’instituer six agrégés de 
physiologie, cinq agrégés de ch imi e et cinq agrégés 
de physique. On voit que le recrutement dé ces 
sciences se trouve largement assuré, etnousdeVons 
regretter qu’il n’en soit pas de même pour la phar¬ 
macologie. La situation de cette science dans 
notre pays est, en effet, nettement défavorable au 
point de vue de son recrutement. Non seulement 
nous ne disposons que de quatre chaires pourvues 
de titulaires (Paris, Marseille, Montpellier et 
Strasbourg), mais une seule parmi ces chàireb, 
ceÙe de Paris, possède deux postes d’agrégè, 
encore l’nn de ces postes résulte-t-il de la trans¬ 
formation d’une place de préparateur qu’a réah- 
sée en 1930 le titulaire actuel. C’est là uné situa¬ 
tion très préjudiciable au recrutement des futurs 
professeurs de jiharmacologie, et nous y perdons 
de précieuses ressources, aussi bien pour l’ensei¬ 
gnement que pour la recherche. ; 

Nécrologie. — I.a pharmacologie aperdu, en ces 
deux dernières années, plusieurs de ses représen¬ 
tants les plus éminents. Nous avons déjà signalé 
dans ce journal (2) la mort du professeur Pouchet 
(Paris) qui était le doyen des pharmacologues du 
monde entier, et celle du professeur Abel (Balti¬ 
more) (3), à qui nous devons tant de travaux 
ünportants sur l’isolement des hormones. En 
novembre 1938 est mort le professeur Sigmund 
Frankel, dont on connaît les belles recherchés 
sur la biochimie des hpides, et qui s’est surtout 
fait connaître par la pubUcation de l’important 
ouvrage que nous avons signalé dans une de nos 
revues antérieures, Die Arzneimitellsynthese, qui 
était à sa sixième édition {1927). 

La pharmacologie italienne a également payé 
un lourd tribut à la mort ; d’ime part, AttUio 
Bonanni (1869-1938), qui professait la pharmaco¬ 
logie à l’Université de Rome, et qui avait publié 
de nombreux travaux sur la résorption des diffé¬ 
rents médicaments dans le tube digestif ; d’autre 
part, Piero Testoni (1897-1938), professeur de 
pharmacologie à l’Université dé Sienne (Italie); 
qui s’était occupé surtout de la pharmacologie et 
de la toxicologié du thallium. 

Tout récemment, nons avons eu à déplorer la 

(2) Paris médical, '1938, n» 29, p. 47 (tô Juillet). 

(3) Arch. Int. Pharm. et Thér., 1938, 60, 241*250, 
article nécrologique de Geiling et Evaus. 
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mort brutale du professeur Zunz (Bruxelles) (i) 
qui fut terrassé en. quelques jours par une septicé¬ 
mie des plus grave. Il était, depuis igig.’profes- 
seur de pharmacodynamie et de thérapeutique à 
la Faculté de médecine de l'Université de 
Bruxelles. Ses principaux travaux ont porté d'une 
part sur la digestion des protides et sur les 
substances à action diurétique, notamment dans 
le groupe des alcaloïdes de l'ergot. 

Dans la partie paramédicale, j'ai consacré quel¬ 
ques pages à lues souvenirs personnels sur le 
l)rofesseur Victor Pachon, dont la mort a déjà été 
annoncée ici même par Pierre Gley. J ai tenu à 
écrire cet article non seulement parce que mû par 
•un sentiment de piété scientifique, mais aussi 
parce que Pachon avait grandement ser\'i la 
pharmacologie, à la fois en lui consacrant de nom¬ 
breuses recherches (caféine, chloroforme, cocaïne, 
choline, vératrin'e), et en lui recrutant des adeptes, 
■i:)anni lesquels Busquet, ■ Launoy, Richaud et 
'moi-même. 

Il- — DIURÈSE ET DIURÉTIQUES 

Depuis ma dernière revue (2) sur les diurétiques, 
la pharmacologie de la diurèse s’est enrichie de- 
certaines acquisitions concernant le mécanisme 
de la formation de l'urine normale, ainsi que de 
l'iurine éhmüiée sous l’action des substances 
médicamenteuses. 

Da théorie de Cushny (3) sur la filtration glo¬ 
mérulaire et la résorption tubulaire se trouve au 
départ d’ime série de travaux de Richards (4) dont 
le premier date de 1924 (5). Par microponction 
des glorpérules et des tubules, ainsi que par 
diverses méthodes histo-physiologiques, les cher¬ 
cheurs américaüis ont réussi à prélever et à exa- 
minèr séparément le hquide sortant de la capsule 
de Bowman et des différentes portions tubu¬ 
laires. Des résultats ont confirmé la théorie de 
Cushny. De hquide de la capsule de Bo'wuian 
présente tous les caractères d‘un ultrafiltrat de 
plasma ; il contient tous les principes cristal¬ 
loïdes du sang, y cotnpris le glucose, à la concen¬ 
tration où ceux-ci se trouvent dans le plasma 
sanguin. D'urine « initiale » ainsi formée devient 

(i) Bruxelles médical, 1939, 18 juin, p. 1046. 

Article du professeur I,a Barre. 

(2> Tiffeneau, Raris médical, 1928, p. 551. Cette 
Itevue fut complétée la. même ann ée par une conférence 
détaillée su£ « Bes nouveaux médicaments diurétmues », 
parue dans les « Deçons du dimanche » du professeur Car¬ 
not, Paris, Baillière,. 1929, p. 148-176. 

(3) CusnNY, The Secrelipn of Urine, Dondres, 1917. 

, (4) Richards et colI., Am. J. Physiol., 1937, 118, iii- 
i73-. 

(5) Richards et .WEARN, A/n. J. Physiol., 1924, 71. 


. « définitive » au cours de son passage par les 
tubuh par suite d’une résorption qui est totale 
pour le glucose, et qui est partielle pour les autres 
constituants, comme l'eau et les électrolytes. On 
a pu également préciser les portions des tubuh où 
la résorption des consti-tuants s’effectue d’une 
façon plus intense. Ainsi les chlorures sont résorbés 
dans les portions proximales (6). Il en est de 
même du glucose ; on constate en effet que le 
pouvoir réducteur de l'urine initiale décroît 
graduellement pouf disparaître dans les parties 
distales, alors qu’après phloridzine, qui vraisem¬ 
blablement suspend la résorption du glucose, le 
pouvoir réducteur croît réguhèrement avec les 
progrès de la concentration tubulaire (7). Quant 
à la réaction de l’urine, qui est alcahne, comme 
ceUe du plasma et de son filtrat glomérulaire, 
elle reste alcaline dans les portions proximales, 
mais elle devient acide dans les portions distales, 
sans doute par tme résorption progressive de 
bicarbonate de soude (8). 

A la différence des substances à seuU dont la 
résorption semble être réglée par leur taux dans 
le plasma circulant, d’autres substances, une fois 
éliminées par les gloméi'ules, ne sont en aucun 
cas résorbées dans les tubuh. Ces substances sont 
la créatüihie (9), rinuhne (lo, ii) etc., et même lé 
glucose chez l'anhnal phloridziné. Da non-résorp¬ 
tion de ces substances a permis à Rehberg (9) et 
récenunent à Govaerts (12) d'évaluer indirecte¬ 
ment l’influence exercée par les diurétiques sur 
les quantités de hquide provenant de l'ultrafil¬ 
tration glomérulaire, ainsi que sur l'intensité de 
la résorption tubulaire. Da méthode de Rehberg 
a été. employée non seulement eu chnique, mais 
aussi eh pharmacologie, pour la détermination du 
siège d’action des diurétiques. Des expériences de 
Schmitz (13), confirmées par ceUes de Hiratsuka 
(14), ont montré ainsi que les diurétiques puriques 
augmentent la filtration glomérulaire sans modi¬ 
fier la résorption tubulaire. 

Quant aux diurétiques mercuriels, ils inter¬ 
viendraient à la fois par ime augmentation de la 
filtration glomérulaire et par ime diminution de 
la résorption tubulaire ; mais, tandis que, pour 

(6) RichiVrds et Walker, Am. J. Physiol., 1937, 118, 
II3- 

(7) Walker et Hudson, Ibid-, 1937, 118, 130. 

(8) Montgomery et Prince, Ibid., 1937, 118, 144. 

(9) Rehberg, Bioçhem. J., 1926, 20, 447, 462. 

(10) RicmvRD.s, Bon, Wesxfal, Am. J.Physiol., 1938, 
123, 281-298. 

(11) For.ster, J. Cellule and Comp. Physiol., 1938, 12, 
213.222. 

(12) GoyAE.Ris, IP Consrès de l’insuffisuncc rénale 
(Bvian),. 1938, Paris, Masson, P- 57- 

(13) Schmitz, J. of Clin. Invest., 1932, 11, 1075-1097. 

(14) Hiratsdka, Tokohu J. Exp. med., 1937, 31, 
153-170. 




M. TIFFENEAU, LA PHARMACOLOGIE EN 1939 187 


eçrtains auteurs celle-ci serait prépondérante, 
pour d’autres-(r), il y aurait surtout augmenta¬ 
tion de la filtration glomérulaire. 

Gremels (2) a montré récemment que l’action 
diurétique de l’urée est également due à ce que, 
dans l’anse dé Henle, il y a inlilbition de la 
résorption non seulement de cette substance, mais 
aussi de l’eau que celle-ci aurait entraînée si elle 
avait été résorbée. Cette inhibition se produit 
jusqu’à ce' que le taux de l’urée dans le plasma 
ne dépasse pas loq müligrainmes p. loo. Si ce 
taux augmente au-dessus de 200 milligrammes 
p. too, on constate l’effet opposé : diminution de 
la diurèse avec rétention d’urée, et parallèlement 
œdème rénal avec compression des tUbuU. 

Certains diurétiques, notamment les dérivés 
puriques, sont susceptibles d’augmenter là per¬ 
méabilité cellulaire et d’améliorer amsi la diurèse. 

Tl en est de même de certains ions (H et K) et 
aussi de quelques substances tensio-acti-ves telles 
que les alcools supérieurs (3), les sel bîUaires ou 
leurs dérivés (4, 5, 6). On a même proposé 
d’associer ces substances aux divers diurétiques 
mercuriels dont ils favorisent l’action sur la fil¬ 
tration glomérulaire, augmentant amsi la quan¬ 
tité de liquide circulant au niveau des tubuli. 

L’étendue de la surface filtrante glomérulaire 
peut également être modifiée par l’ouverture de 
glomémlesderéserve (7, 8, 9); 

Les divmétiques puriques (caféine) provoquent 
l’ouvertiire de glomérules normalement inac¬ 
tifs ; celle-ci sè produit également lorsqu’on 
diminué la pression sanguine. L’importance du 
jeü d’ouverture et de fermeture des glomérules 
pour la diurèse provoquée a été confirmée 
récemment encore par Kobno (10). 

Les résultats obtenus par les recherches micro- 
physiologiques ont donné lieu à des objections 
qui concernent moins la réalité des faits que 
la conception méCamque qui 'en découle pour 
expliquer le processus dè la sécrétion urinaire. 
Ainsi Hœber'(ii), ayant constaté la diminution et 
même la suppression de la sécrétion urinaire soüs 

(1) Herrmann, Decherd, ErharDs, Pearson, 
Douolas et Roberts, J. of Lab. and Clin. Med.-, 1937, 

2S, 767-779- 

(2) <>RÉ!fflËi.B, A'r'ch. txp. Paih. u. Phartii., 1938, 
190 , 207-. 

(3) Delamare, Thèse'médecine, Paris (Arnettè, 1936). 

(4) PiNEELE, BoU. Soc. Med. Bologna, 1933, 103. 

(3) lAGCHiA, Rassegna de Ttrap. c Cm, CMr., 1934, 
6 , 65. - ■ 

(6) MAk-ËNGo et ÎVlASSiMÉLto, Siorii, Aecad. di Méd. 

di Tormd, '1934, 97 , 2'54-. , 

(7) Hf.Vm.axx et Starr, J. of Exp. Med., i 935 )' 42 '. 

(,S) Bruhe, Pftug. Arch. Phys.i tga'S, 220-, 380 . 

fg) AscoLl, Policlihico. 1929, 36 , 149. 

(tô) Koono, Jap. J. Med. Sc., 1938, 4 , 4 rt 3 - 4 ' 97 ' 

(n) Hœber, Verhandl.j . deutsch, Geselkch. f. Vet' 

imingskrankh., 1928, 29 , 112% 


l’action de petites doses d’un cyanure alcalin, 
conclut à tme sécrétion active non seulement dans 
les tubuli, mais aussi dans les glomérules. Dans 
un travaürécent. Richards (12), toùten confirmant 
les expériences de Hœber, en attribue la cause à 
une constriction 'des capillaires glomérulaires 
sou^ l’action du cyanure. Le spasme vasCulaire 
produit dans le rein de grenouille a pu même être 
fixé sur les préparations histologiques. 

D’ailleurs, le rôle sécrétoire des tubuli est évi¬ 
dent chez les animaux aglomérulés. Quant aux 
animaux dont le rem est pourvu de glomérules, le 
rôle sécrétoire des tubuli dans l’éhmmatiün des 
divers colorants est également démontré (13,14) , 
Ainsi la controverse déjà ancienne concernant la 
sécrétion active et la filtration purement phy, 
sique reste toujours ouverte, mais sans que l’un 
des mécanismes puisse exclure l’autre. 

En faveur de cette Conception éclectique, signa¬ 
lons que Feyel et VieUefosse (15) admettent la fil¬ 
tration physique au niveau des glomérules etuiie 
concentration par résorption d’eau et d’éléctro- 
lytes dans la plus grande partie du système tubu¬ 
laire, tout en disthiguant une véritable sécrétion 
d’urée et de chlorures au niveau d’une portion 
proximale nettement délimitée des tubuli (tubes 
à bordure en brosse), 

L’étude du travail énergétique rénal soüs 
l’influence des diuréticiues, dont on attendàît 
l’éclaircissement du mécanisme d’action des 
substancesdiurétiques, n’apas donné des résultats 
nets. Il convient cependant de noter que, diaprés 
les recherches de Van Slyke (16) et Eggleton (i 7), 
Srull (ï8), chez l’animal intact ainsi que sür le fein 
isolé, rmtensité dè la diurèse est indépendante de 
la consommation d’oxygèue de l’organe. Il 
Semble tout à fait curieux que, d’après Chudà (19), 
des poisons rénaux typiques, comme le HgCl®, 
là canthatidiae, augmentent la consomiaatidn 
d’oxygèhe de rorgane tout en provoquant de 
l’anurie, tandis que d’àUtreS poiSofis qui pïô- 
voq'uèilt égâlèmèfit üUe üitoxicatioh rénale câràC- 
téristique, commè les sels d uraae et de-chrOînc, 
produisent une diminution de la consommation 
d’oxygéne de l’organe. 

Facteurs rénaux et extrarénaUx conditiônhânt 
là aiurèsè. — Nombreux sont les travaux qui, 
depuis uilê dizaine d’aanéès, tendent à SoilligUer 

(12) Richards, Beck, Kempton, Am. J. Phys., 1938, 

122, 667-687. 

(13) Gérard et CordïéR, Arch. de Biol., igM, ^3, 367. 

(14) MARS'ftAEL, Alit. J. Physiol., 193-0, 94 , i. 

(Ij) Feÿel et VieléefosSe, Arch. Antà. Micrbsc, 
1939, 35 , 5. . 

(16) Van Slyke, RUoAds, IÏillér et ÀtvîNG, Am. J. 
Fftystol-, 1934, 109 ,336-374. , . . 

fi7) EôBléïoX, etc., Congrès ïnt.Phys. Èurich, 1938; 

fi8) brull, ma., 1938. 

(ig) Chuda, Min. Med. Ahad. Kiolo, 23, ,3.3-200. 
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la prédominance des facteurs extrarénaux dans la 
réalisation d’une diurèse médicamenteuse ; mais 
ü y a lieu de préciser les conditions. Nous exami¬ 
nerons séparénient chaciin des facteurs princi¬ 
paux, rénaux et extrarénaux. 

.Pression sanguine. — Il semble établi qu’une 
certaine pression sanguine générale est indis¬ 
pensable, pour le maintien.de la circulation uri¬ 
naire (i).Lespréssibns au-dessous deqonüUimètres 
de mercure entraînent l’anurie (2); D’autre part, 
il semble également établi que les variations cir¬ 
culatoires dans le rein telles qu’elles se mani. 
festent expérimentalement par la métliode onco- 
métrique n’ont pas d’influence sur la diurèse. 
Ainsi nos conceptions sur l’action circulatoire 
locale des diurétiques, baséas sur les anciens tra¬ 
vaux de GoU, doivent être corrigées (3, 4, 5, 6). 
Gette absence de relation régulière entre la cir¬ 
culation et la diurèse a été constatée non seule¬ 
ment en ce qui concerne la présaon Hémcdjmà- 
mique, mais aussi pour le débit circulatoire dans 
le rein. Brings et Molïtor (7), qui ont étudié, chez 
le chien, anesthésié ou non, l’action dé différentes 
substances sur le volume oncornétrique du reih 
parallèlement à la sécrétion iurinairé, n’ont pp 
constater aueufl rapport entre la vaso-constrictioh 
locale et la diminution de la diurèse (adrénaline 
et pituitrine), ni entre la dilatation des vaisseaux 
rénaux et l’accroissement de la diurèse. En effet, 
la vaso-constriction provoquée par l’injection de 
pituitrine est de très courte durée, alors que la 
diminution contemporaine de la diurèse persiste 
en tore une à cfeux heüres après l’injection. De 
même, la diurèse prolongée par suite de l’adminis¬ 
tration de dérivés puriques n’est accompagnée au 
début que par une vaso-dilatation passagère-. Les 
constatations de Erings et Molitor ont été confir¬ 
mées récemment par Springorum (2) et par 
Schneider et Springorum (8). Ces derniers 
auteurs insistent surtout sur l’absence de parallé¬ 
lisme entre la vaso-constriction générale et la 
diminution de la diurèse. Sans doute, pendant la 
vaso-cbnstriction produite par l’adrénaline, le 
sympathol ou l’éphédraline, on observe une 
diminution du débit qui, pendant im certain temps 
est parallèle à la diminution de la diurèse ; mais 
celle-ci persiste longtemps après le rétabhssement 
de la pression et du débit normaux. Notons 

(1) Nonnenbruch, Erg. d. inn. Med., 1924, 26. 

(2) SPRnrGORUM, Pfiügers Arch., 1938, 240, 342-347. 

(3) CnsHNY et Lj^mbie, J. of Physiol., 1921, 25, 276. 

(4) Molitor et Pick, Arch. f. exp. Path. ii..Pharm., 
1923, loi, 169. 

. (5) JANSSEN et Rein, Ibid., 1927, 128, 107. 

(6) Gremels, Ibid., 1928, 130, 61. 

(7 ) BreiGs et Molitor, Ibid., 1931, 169, 710. 

(8) Schneider et Springorum, Klin. Woch., 1938, II, 

1460-65. ' ■ 


encore le travail de Van Slyke (9) qui, au- cours 
de la diurèse provoquée par ingestion d’eau, 
_d’urée, etc., n’a jamais constaté l’augmentation 
du volume du sang circulant dans le rein. 

Hydrémie et tension colloïdo-osmotique. 
—■ En ce qui concerne le parafléfisme souvent 
constaté entre l’accroissement de la diurèse et 
l’hydrémie, il semble établi que ce fait n’est pas 
aussi constant qu’on le croyait autrefois. Ainsi 
Lebsrmann (10), qui a effectué de nombreuses 
expéri'nces chez des individus sams et malades, 
tout en observant que les diurétiques (aussi bien 
puriques que mercuriels) et surtout l’ingestion 
d’eau provoquent après un temps très court ime 
chute de la courbe de l’hémoglobine, c’est-à-dire 
une augmentation de l’hydrémie. Lebermann a 
constaté que l’hydrémiè n'est pas toujours suivie 
dé diurèse. Decourt, Guülaumin et Sapin (ii) ont 
conclu^ de même en ce qui concerne l’hydrémie 
mercurielle ; on ne saurait donc considérer 
l’hydrémie comme une cause sinon essentielle, 
du moins exclusive de’la diurèse. 

Un phénomène qui accompagne habituelle¬ 
ment une hydrémie précédant la diurèse provo¬ 
quée' est la diininution de la pression coUoïdo- 
osmotique du plasma circulant. Meyer (12) à 
observé une diminution, constante de la pression 
colloïdo-osmotique du sang chez des malades 
après injection intraveineuse de salyrgàn, avant 
et pendant toute la durée deladiurèse provoquée. 
Toutefois il ne semble pas que l’action diurétique 
soit en relation régulière et constante avec cette 
diminution. Le même auteur a constaté ailleurs 
(13) une augmentation constante de la pression 
coUoïdo-osmotique après injection intraveineuse 
de théophj^lline. Cette augmentation s’observe 
même si elle n’est pas suivie d’accroissement de la 
diurèse. 

ShaUy (14) a observé, après injection intravei¬ 
neuse de saljnrgan, une augmentation de la frac¬ 
tion albuminique du plasma, parallèlement à une 
diminution de la teneur en fibrine. L’auteur 
attribue ce phénomène (qui ne se produirait pas 
après ingestion d’eau) au passage de liquides 
tissulaires dans le sang. 

Influences des ions. — De nombreux 
auteurs, surtout Asher et son école(i5),ont signalé 
le passage d’électrolytes dans le sang au cours 

(9) Van Slyke et coll., .dm. Journ. Physiol., 1934, 

109, 3-36-374. - 

(10) Rebermann, Erg. d. inn. Medj, 1930, 38, 419. 

(11) Decourt, Guillaumin et Sapin, C. R. Soc. biol., 
1936, 123, 3, 466. 

(12) Meyer, Z. /. klin. Med., 1931, 116, 174-184. 

(13) Meyer, Ibid., 1931, 116, 687-697. 

(14) Sh-ALLY, Deutsch. Arch. klin. Med., 1935, 177, 

368-376, . 

(15) Asher, Schxoeitr,, Med. Hschr, 1929, i, 1-4. 
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d’uue dltifêse provoquée. D'après Aschet et 
Buechler (i), il suffit même de variations insigni¬ 
fiantes de la teneur du plasma en électrolytes 
pour provoquer la diurèse ; ainsi chez la grenouille 
iineaugmentation de la concentration en chlorure de 
sodium de 0,03 à 0,05 produit un accroissement de 
la diurèse. Nogushi (2) a signalé l'augmentatiob 
du taux de potassium dans le sang après injection 
de nôvàsurol, et Curtis (3) a observé le passage 
constant de chlorures tissulaires dans le sang au 
cours de la diurèse provoquée par les dérivés 
puriques. D'après Dresel et Dèitner (4), le taux 
de la diurèse après ingestion d’eau ou de solution 
salines se montre fonction du régime qui a précédé 
l'expérience. Après une diète pauvre en chlo¬ 
rure de sodium, l'ingestion d'eau ou de solutions 
salines n’améHore pas la diurèse ; par contre, 
lorsque le régime préalable a été riche en chlo¬ 
rure de sodium on obtient après ingestion des 
mêmes liquides une diurèse Intense. 

Dnfin nous avons signalé noüs-mêine la curieuse 
action adjuvante des ions H (acides ou sels pro¬ 
voquant l'acidose) non seulement dans la diurèse 
par les dérivés mercuriels, mais aussi dans la 
diurèse purique ou posthypophysaire (5). 
D’importance de l'acidose pour l'effet diurétique 
est montrée également par l'observation de 
Ceruti {6), qui a constaté pendant la diurèse par 
le novasurol un déplacement du pli du plasma 
vers l'acidité, eu même temps qu'uUe diminution 
de la réserve alcaline. 

Influences hormonales. — La plupart des 
hormones, ert exerçant une influence directe ou 
indirecte sur le mouvement des Uqüldes tissu¬ 
laires de l'organisme, peuvent par cela même 
influencer la diurèse ; mais il rte semble pas qu'il 
y ait lieu d'envisager les actions hormonales 
comme hitervenaut dans le mécanisme d'aètion 
des substances diurétiques. 

D'une des plus connues, l'hormonethyroïdienne, 
eu accélérant le métabolisme intermédiaire et eh 
défixant l’eau et les électrolytes des tissus, tend à 
augmenter lamasse d’éau circulante (hydrémie) et 
à favoriser la diurèse. Dans certaines conditions 
pathologiques comportant un hypofonctionne¬ 
ment de la glande th3n:oïde, l’administration de 
thyroxine ou d’extrait thyroïdien, qui, cêpendanti 
n’ont aucune action directe sur l’élimination 

(1) Asher et BUÈCHUER, Bloch. Ztschr., 1931, 234 , 441- 
46t. 

(2) NoGusm, Arch. exp. Path. Pharm., 1926, 111 , 

295. 

(3) CURTIS, Bloeh. Zisekr., 1927, 188 , 9S-111. 

(4) DRESEL et IjEixixEH, ZtÉckf. f. kUn. Méd., 1931, 

116 , 185-205. 

( 5 ) TIEEEneau, DéW et BrôUwn, Schméie. fned. 
\Ÿoch., 1931, 1076. 

(6) Ceruti, Minma Midica, I931, II, 227-230. 


rénale, peuvent accroître notablement la diurèse 
Chez le chien normal, une solution de chlorure de 
sodium, injectée par la voie sous-cutanée, est 
totalement éUmmée en quelques heures, alors que, 
chez l’animal thyréoprive, la même solution 
forme, au heu d’injection, im oedème persistant et 
n’est éliminée qu’après quarante-huit heures (.7), 

On conçoit, d’autre part, que l’hormone para- 
thyroïdienne, en augmentant le taux du calcium 
dans le sang, puisse, couiime le fait le calcium 
introduit directement dans la circulation, provo¬ 
quer une déshnbibition des protéines, d’où hydré¬ 
mie et améhoration de la diurèse. Inversement, 
lorsqu’il y a rétention d’eau dans la musculature 
par administration d'insuline, il y a diminution 
de l’hydrémie et, par conséquent, une dlurèsç 
moindre. 

En résumé, toutes ces influences hormonales 
s’exercent en dehors du rein ; l’existence d’une 
hormone diurétique à action rénale directe est 
douteuse. Cow (8) et récemment Schmid (9) ont 
signalé l’existence d’une substance diurétique 
d’origine intestinale qui ne serait hbérée qu’au 
cours de la résorption aqueuse dans l’intestin; 
amsi s’expliquerait le fait que l’administration 
parentérale d’eau est sans action diurétique, alors 
que l’eau ingérée possède cette action. 

Principe antidiurétique post-hypophysaire. 
— Ce principe, quoique non chimiquement défini, 
a été isolé, et ü en a été constitué un étalon mter- 
national(i934).Il suffit de quelquesyde cet étalon 
pour provoquer chez le lapin (10), chez le chien ( 11) 
et même chez l’honime (i 2), un ralentissement de la 
diurèse. Cette substance circule dans le sang (13) ; 
non seulement on a démontré physiologiquement 
sa présence (14), mais on l’a isolée d’un ultrafiltrat 
de plasma (13). Pour certains auteurs, elle passe 
même dans l’urine, mais sans exercer d’action 
rénale directe (15, 16). Toutefois, l’identité du 
principe urinaire avec le principe posthypophy» 
saire est discutée (17). jusqu’ici, on n’a pas tenté, 
d’expliquer l’action des diurétiques par une inlii- 
bition de la sécrétion du principe antidiurétique 
posthypophysaire. 

(7) é;ppinoer, Pathologie und Thetapit des mensùhli- 

chenŒdents, 1917. ..... 

(8) Cow, Arch. exp. Path. Pharm., 1912, 69 , 397. 

• (9) Schmid, C. R. de la Soc. biol., 1938, 127 , 430-432. 

(10) JANSEN, Arch. exp. Path. Pharm., 1936,18!, 24-37. 

(11) Benz, Marx, ScBtNEiDER, Ibid., 1934, l’ï6, 165. 

(12) Marx et SchneTObr, Ibid., 1934, 178 , 24-28. 

(13) Marx, Klin. Woch., 1930, II, 2384. 

(14) Marx, Arch. exp. lath. Pharm., 1936, iSl, 126. 

(15) dlLMAN et GOÔt)UAN, JùurU.OfPhysioL, 1937, 90 .’ 
113 - 

(16) Boïlston et Ivi, Proc, of Exp.Biol.a. Med., 1938, 
38 , 644-647. 

{17) Arnold, Arch. exp. Path. Pharm., 1938, 190 , 
360-371. - 
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§ I. — Série purique. 


Au cours de ces dernières années, la série 
purique ne s’est enrichie d’aucun représentant 
nouveau. Les seuls diurétiques de cette série 
utilisés en thérapeutique restent la théobromine, 
la théophylline et plus rarement la caféine. 

La théobromine, qui est la plus connue, est 
aussi la plus employée ; ses deux succédanés, 
raUylthéobromine (théobryl) et le théobromino- 
acétate de sodium (técarine), ne semblent pas 
s’être imposés. Quant à la théophylline, jusqu’ici 
relativement peu utilisée en France, elle a été 
introduite dans le Codex de 1937. trouvera 
ci-après une description sommaire de ses pro¬ 
priétés. 

1° Théophylline. — La théophyUhie est une 
diméthyl-1-3 xanthine qui existe en petites 
quantités dans les feuilles de thé, à côté de la 
caféine, mais que l’on prépare surtout synthé¬ 
tiquement par diverses méthodes. Elle diffère de 
son isomère, la théobromine, par la position de ses 
deux méthyles qui sont situés en 1-3 dans l’une 
alors qu’üs sont en 3-7 dans l’autre 


CH“N—CO 
cô NH 


NH —CO 

I I 

CO C—N—CH3 


CH»N —C— N 
Théophylline 
(diméthyl-1-3 xanthine). 


CH=N 



Théobromine 
{diméthyl-3-7 xanthine). 


La théophy llin e est une poudre cristalline 
blanche soluble dans 120 parties d’eau à 20° ; sa 
solubilité est accrue en présence de bases alca 
Unes et organiques ou de certains sels. EUe forme 
en effet avec les alcaUs et divers sels comme l’acé¬ 
tate de sodium des combinaisons très solubles 
dans l’eau ; les principales sont celles obtenues 
soit avec l’éthylène-diamine {aminophylline ou 
euphyllîne), on l’emploie en comprimés dosés à 
10 centigrammes, ou en solution aqueuse au cen¬ 
tième (2 à 6 comprimés ou cuillerées à entremets 
par jour) ; soit avec l’acétate de sodium {théocine),. 
à la dose de 10 à 20 centigrammes en solution 
aqueuse. 

Sur la question de la valeur respective de la 
théobromine et de la théophylline au point de 
vue de l’intensité et de la rapidité de lenrs effets 
diurétiques, les avis sont encore partagés. Il ne 
semble pas que ces deux produits aient été essayés 
dans des conditions identiques. 

L’action diurétique de la théophylline, comme 
çelle de la théobromine et des dérivés puriques, est 


complexe ; elle résulte, d’une part, d’influences 
locales (vaso-dilatation rénale) (i), augmentation 
de l’ultrafiltration glomérulaire avec diminution 
de la résorption tubulaire (Schmitz, loc. cit., p. 2), 
et augmentation du nombre des glomérules actifs 
(Bruhl, loc. cit., p. 3), d’autre part, d’une action 
extra-rénale consistant dans une déshnbibition 
des albumines des tissus et du sang avec aug¬ 
mentation de l’eau totale (hydrémie) et de l’eau 
dialysable du plasma. Divers auteurs admettent 
également, comme pour- la théobromine, mie 
influence circulatoire extra-rénale résultant d’une 
augmentation du débit systolique sinon par suite 
de son action dilatatrice sur les artères coronaires 
qui est affirmée par les uns (2, 3, 4) et niée 
par les autres (5), du iiioms pour son action 
stimulante cardiaque conmmne aux dérivés 
puriques. Son principal emploi thérapeutique 
concerne son action diurétique dans les cas 
d’œdème cardiaque ou rénal. 

2“ Caractères de la diurèse purique. — Contrai¬ 
rement aux diurétiques mercuriels et aux digita- 
Uques, les diurétiques ^luriques provoquent 
l’augmentation de la diurèse même dans les con¬ 
ditions physiologiques habituelles; toutefois, cette 
augmentation dépend, en partie, de l’état anté¬ 
rieur des tissus, notaimnent de leur teneur en 
chlorure de sodium. Le caractère principal de la 
diurèse purique est l’augmentation du taux du 
chlorure de sodium urinaire, qui n’est pas seule¬ 
ment relative, mais absolue (Meyer, Ascher). 

3“ Siège de la diurèse purique. — Pour Cushny, 
le siège d’action est surtout rénal ; toutefois, 
l’effet diurétique résulte non seulement de l’aug¬ 
mentation de la perméabilité glomérulaire, mais 
aussi de l’accroissement du nombre des glomé¬ 
rules actifs. Pour d’autres (6), le siège d’action 
est extra-rénal, et l’effet principal des dérivés 
puriques consiste dans la mobilisation de l’eau et 
des électrolytes fixés dans les tissus, mobilisation 
que l’on constate même chez les animaux né- 
phrectomisés. On peut admettre que ces deux 
sièges d’action mterviennent tous deux. 

Associations.' — On a proposé assez fréquem¬ 
ment, dans ces dernières années, d’associer les 

(1) Gremels, Arch. exp. Path. Pharm., 1928, 130, 61. 

— Fouler et coll., Arch. int. Med., 1935, 56, 1242. 

(2) Quibley, Prescriber, I935i 205. 

(3) GmBERT et Fenn, Arch. Int. Med., 1929, 44, 118. 

— Stolant et coll., J. Pharm. exp. Ther., ig34> 3S7. 

(4) WOLCHANSKY, Zcüs. ges. exp. Med., 1932, 83, 
429. 

(5) Annual Rcprint oj the Reports, for 1937,-of the 
Council of Pharmacy and Chemistry of Amer. Med. Assoc., 
Chicago, 1938, p. 8. — Wiggens et Green, Am. Heart J., 
1936, 11, 527- 

■ (6) Molîtor et PICK, Arch. exp. Path. Pharm., 1923, 
97, 317 ; 1924, 101, i6g ; 1925, 107 , 180. — Ellinger et 
Neuschloss, Bioch. Zeits., 1922, 127, 241./ 
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dérivés puriques aux diurétiques mercuriels. Il ne 
s’agit pas d’une potentialisation des effets de ces 
diurétiques, mais d’ime augmentation de leur 
résorption et par conséquent de leur action tubu¬ 
laire (voir ci-après). 

§ II. — Série des dérivés mercuriels. 

1° Nouveaux diurétiques mercuriels. — La plu¬ 
part des composés organiques du mercure intro¬ 
duits en thérapeutique depuis une trentaine 
d’années dérivent de l’acide salicylique ; mais 
tandis que les premiers de ces composés (asurol, 
novasurol, énésol) renferment le mercure fixé 
directement sur le noyau benzénique de cet acide, 
c’est-à-dire à l’état d’iiydroxymercurosalicylique 
-HOHgCoH» (OH) CO^H, ou mieux de son sel 
interne HgC‘‘H°( 0 H)C 0-0 improprement appelé 
autrefois salicylate de mercure, les composés mer¬ 
curiels actuellement utilisés possèdent leur mer¬ 
cure fixé sur la chaîne aUylique de l’allylamido- 
saUcylate de sodium CH^ = CH-OT-NH-CO- 
C^H^-OCH^-CO^Na. Selon les conditions de la 
fixation du mercure, on obtient les composés 
ci-après : le Salyrgan, ou hydroxyde de mercure-i 
méthoxy-2 amido-3 propylsaUcylacétate de 
sodium, et le Neptal, ou hydroxyde de mercure-i 
hydroxy-2 propylsaUcylacétate de sodium. 

/ CONHCH2.CH2(OCH»)CH2HgOH 

OCH2.CH20Na 

Salyrgan. 

^ CO.NH.CmCHOH.CH^HgOH 

\ OCH^.CH^ONa 

Neptal. 

Dans les composés mercuriels récemment 
introduits en thérapeutique et décrits ci-après, on 
a conservé la même structure chimique générale, 
mais on a remplacé le noyau benzénique par 
divers autres supports, cycUques ou non. 

a. Novurite (Sjri. Mercupurine)..— Ce composé 
résulte du remplacement de l’anneau benzénique 
du salyrgan par un noyau camphorique. On lui 
associe la théophylline (5 p. 100) combinée à 
l’éthylènediamine. Ses propriétés diurétiques (i) 
rappellent celles des autres dérivés mercuriels. On 
l’emploie soit en suppositoires contenant 50 cen¬ 
tigrammes de mercupmrine, soit en ampoules 
(ime à trois injections intramusculaires ou intra¬ 
veineuses par semaine) contenant par centimètre 
cube 10 centigrammes de mercupmine et 25 cen¬ 
tigrammes de théophylline. 

(i) PARKINSON et Thomson, Lancet, 1936, 1 , i6. — 
Joi/TRAIN, Conférences Bulletin des officiers de réserve, 
1938. p. 478. Maison départementale de Nanterre, 193g. 


b. Ésidron. — L’ésidron est le sel sodique de 
l’acide quinolinique mono-oxy-propylamide-mer- 
curi-hydroxyde associé à la théophyUme. Après 
mercurisation du mono-aUylamide de l’acide 
pyridine dicarbonique C02H-C“H'’N-C0-NH-CH2- 
CH = CH 2 , on prépare le sel sodique du com¬ 
posé mercurique CO“Na-C®H®N-CO-)SIH-CH=-CH 
(Hg 0 H)-CH 20 H; puis on combine ce dernier à 
une molécule de théophyUme. L’ésidron précipite 
de sa solution aqueuse par addition d’alcool ou 
d’acétone. Le précipité est cristaUin ; il fond à 
215“ avec décomposition ; ü est facilement 
soluble dans l’eau. La teneur' en mercure du 
composé après dessiccation est de 31,27 p. 100, 
ce qui montre la présence d’une molécule d’eau. 

c. N-allyl-êthylurêthane-mercuriacétate de so¬ 
dium (2). — Ce dérivé contient 49,5 p. 100 de 
mercure ; on y ajoute, comme aux précédents, 
5 p. 100 de théophyUme. 

2° Caractères et mécanisme de la diurèse mercu¬ 
rielle. — Les deux caractères principaux de la 
diurèse mercurieUe sont, d’tme part, l’élunination 
considérable d’eau pouvant atteindre jusqu’à 
16 Utres par jour (3,8),et, d’autre part,l’augmen¬ 
tation relative et absolue du chlorure de sodium 
éUiuiné par l’urine (4,5) et provenant surtouLdes 
tissus ; on constate, en effet, que le taux des 
clilorures dans le sang.ne diminue pas pendant la 
diurèse mercurieUe (6), et que parfois même il 
augmente (Decourt, loc. cit. p. 4). D’autre part, 
la présence dans les tissus d'un certain taux de 
chlorure de sodium est nécessaire, et ü semble que 
ce soit la mobüisation de ce sel qui déclenche la 
diurèse (7). Dans un cas rapporté par Goldring, le 
malade, maintenu pendant longtemps à un 
régime achloruré, ne réagissait à l’administration 
du novasmol qu’après ingestion préalable d’une 
solution concentrée de chlorure de sodium. 

La diurèse mercurieUe débute une à deux heures 
après l’administration intraveineuse, et un peu 
plus tardivement (deux à quatre hemes) après 
administration intramusculaire. D’après Engel et 
Epstem [loc. cit.), la quantité totale de l’urine 
é limin ée en vingt-quatre heures après adminis¬ 
tration de salyrgan ne subit pas de fortes augmen¬ 
tations ; c’est surtout l’éUmination horaire qui 

(2) Bocksiahler et Komart, Zeits. exp. Med., 1937, 
101, 195-210. 

(3) Carnot, Bariéty et Boltansky, Paris médical, 
1927, 20 , 464. — Rathery et Maximin, Bull. Société 
médicale des hôpitaux de Paris, 1927, p. 1302. — Fodor, 
Med. Klin., 1923, 20 , 684. 

(4) Engel-Epstein, Salyrgandiurese (Ergebn. d. inn: 
Med., 1931, 40 , 187). 

(5) BouYOtrcos, C. R. Soc. Biol:, 1934. HS. ii7o. 

(6) Melvclee et Stehlé, Arch. exp. Path. Pharm., 

1927,123,175. 

(7) Asher, Klin. Woch., 1926, 5 , 123. 

(8) SCHMIDL, Thèse Méd., Paris, 1927. 
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est modifiés ; ou constate, en efiet, pendant les 
six premières heures, une éUmination atteignant 
90 p. 100 de la quantité totale des vingt-quatre 
heures. Chez l'individu'sain, l’action du salyrgan 
est nulle ou presque nuUe ; l'augmentation de la 
quantité éUminée en vingt-quatre heures ne 
dépasse pas 200 à 500 centimètres cubes. 

Mécanisme. —■ Il y aurait mobilisation de l’eau 
fixée dans les tissus, d’ôù hydrémie (hébermann, 
loc. ci/., p. 4) et consécutivement ultrafiltration 
glomérulaire plus importante. On admet 
également un mécanisme iutrarénal compor¬ 
tant une améhoration de la filtration gloméru¬ 
laire par augmentation du nombre des glomé- 
rules actifs et aussi une action inhibitrice sut 
la résorption aqueuse des tubuli. Un outre, les 
diurétiques mercuriels peuvent provoquer im 
déplacement d’ions qui peut être soit la Consé¬ 
quence, soit l’ime des causes de l’hydrémie (p. 5). 
Enfin, les expériences de Claussen (i) permettent 
d’attribuer au foie un rôle important dans la 
diurèse mercurielle. D’après cet auteur, l’élimi- 
natiou bihaire du salyrgan serait indispensable à 
la réalisation de l’effet diurétique. Si l’on pratique 
une fistide biliaire chez l’animal poiu empêcher le 
déversement dans l’intestin de la bile riche en 
salyrgan, on peut supprimer complètement 
l’effet diurétique. Le sel de mercme, pour être 
actif, doit être résorbé de nouveau après son pas¬ 
sage hépatique. 

3° Voie^d'administration. — L'injection par la 
voie intravehieuse et par la voie intramusculaire 
est toujours de règle dans les cas lugents. Dans 
les autres cas, on a préconisé la voie rectale, de 
préférence en recourant à des suppositoires conte¬ 
nant le dérivé mercnriel (Hermann et collabora¬ 
teurs, loc. cit., p. 3) seul ou associé aux dérivés 
puriques, mais en augmentant la dose, car la 
résorption rectale est plus lente. Certains auteurs 
ont essayé avec succès l’injection directe du salyr¬ 
gan DU du novasurol dans les cavités péritonéale 
ou pleiuale (2, 3) . 

40 Élimination. — Le diurétique mercuriel dis¬ 
paraît rapidement de la circulation. L'élimination 
semble être particulièrement intense après injec¬ 
tion d'ésidron dont 90 p. 100 du mercute intro¬ 
duit apparaît dans l’urine entre huit à douze 
heures après l’injection. La plus grande vitesse 
d’êUminatîon est atteinte dans les deux pre¬ 
mières heures et coïncide avec la période plus 
intense de la diurèse (4). 

5“ Association des diurétiques mercuriels avec 

. (1) Claussen, Mud., 1932, 83, 231-280. 

(2) Saxe, Wien. klin. Woch., 1926, 11“ 28. 

(3) Horwitz, Deutsch. med. Woch., 1935, 61, 305. 

(4) Hartmann et Panizzon, Arch. f. exp. Path. et 
Pharm., 1938, 188, 554-61. 
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divers adjuvants : puriques, digitaliques, électro¬ 
lytes, sels biliaires et leurs dérivés. 

a. Puriques. — D’après Grâff et Bather- 
mann (5), l’addition des dérivés puriques au 
salyrgan accroît l’intensité de l’action diurétique, 
probablement en augmentant la vitesse de 
résorption du sel mercuriel. Divers autres 
adjuvants azotés peuvent également faciliter 
cette résorption, notamment l’hydantoine et 
le glycocoUe (6). 

b. Digitaliques. — L’emploi des digitaliques 
comme adjuvants des diurétiques mercuriels a 
comme avantage accessoire de préserver le cœur 
des conséquences circulatoires que peuvent com¬ 
porter les grandes éliminations de Uquldè résul¬ 
tant de la diurèse mercurielle. Certaius auteurs 
conseillent de prescrire la médication digitaUque 
un jom ou deux avant l’admhiistration du 
diurétique mercmiel (7). 

c. Sels biliaires. — Les effets des diurétiques 
mercuriels peuvent être renforcés paf les Sels 
biliaires, notamment par la déchoUne ou déhydro- 
cholate de sodium (produit d’oxydation de 
l’acide choHque). D’après Engel et EpSteüi 
[loc. cit.), l’injection d’im mélange de salyrgan et 
de déchoUne peut doubler et parfois même décu¬ 
pler la diirrèse. Des observations analogues ont 
été rapportées par Bis (8), Elexedei (9), Ma- 
reiigo (10) et Kauftheil (ii). D’ailleurs, la décho- 
line seule peut être aussi considérée comme 
diurétique, quoique faible ; on associe souvent 
le glucose au mélange de salyrgan et de décho- 
line. 

Le mécanisme de l’action renforçatrice de la 
déchoUne est peu connu. Il est certain qu’il ne 
consiste pas, comme pour le NH^Cl, en un dépla¬ 
cement du p'H. vers l’acidité. On n’a pas observé 
pendant la diurèse effectuée par ime combinaison 
desal3Ugan-déchoUne une diminution de la réserve 
alcaline. On peut invoquer une augmentation de 
perméabiUté ; mais Eugel et Epstein (loc. cit.) 
pensent également que la déchoUne peut suppri¬ 
mer les sphincters hépatiques (Pick et MoÜtor). 

d. Électrolytes. L’association des dérivés 
mercuriels avec certains électrolytes conune 
CINH^ BrNH* Cl^Ca, qui par eux-mêmes n’ont 
presque aucune action sur la diurèse, produit soû¬ 
ls) dRAEE et Eathermann, Proc. Soc. Ëxp. Biol. m\d 

Med., 1935, 32, 1S4O. 

(6) EBitMANN et DATER, Jotirii. of PharrnaCol., 1938, 
63, 443- 

(7) JUNET et BiANCin, Revue tnéd. de la Suisse 
romande, 1839; 6Ô, u“ 3. 

(8) Bix, W. Klin. Woch., 1928, no 28. . 

(9) Flexeder, W. klin. Woch., 1930, 43, 136. 

(10) Marengo et Massimiello, /IzcA. /. exp. Paih. et 

Pharm., 193s, 178,486-507. , . 

(11) Kaueitieu, et Neubauer, îbid., 1932, 166, 673. 
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veut un reuforceiuent considérable de celle-ci. 
Après administration buccale préalable de ces 
électrolytes (surtout de CINH'*), l’injection de 
salyrgan produitune déshydratation plus prompte 
de l’organisme. Dans certains cas réfractaires à 
l’action diurétique du salyrgan, il suffit d’un 
traitement par NH''C 1 pendant quelques. jours 
pour rendre le salyrgan parfaitement efficace 
(Engel-Epstein, loc. cit). De pius, en conti¬ 
nuant l’administration de NH‘‘C 1 , on prolonge la 
diurèse mercurielle souvent au delà du jour de 
l’injection. On sait que cette action favorable 
peut être attribuée à l’acidose. 

§ III. — Série digitalique. 

1° Nouveaux dérivés digitaliques. — D’étude 
chimique des glucosides digitaliques a fait dans 
ces dix dernières années des progrès considérables 
que nous avons relatés en leur temps (i) non 
seulement en ce qui concerne l’établissement de 
leur formule de coiistitutiori et l’obtention d’un 
certain nombre de dérivés notannnent par acy¬ 
lation de la copule agluconique, mais aussi par 
la découverte de nouveaux principes définis ex¬ 
traits de drogues végétales ou animales (venin de 
crapaud) et surtout par l’isolement des complexes 
dans lesquels ces glucosides sont engagés dans 
ces drogues, notamment pour Digitalis purpurea 
et lanata (i). 

D’étude des principes ünmédiats de Digitalis 
lanata effectuée iDar StoU a permis d’isoler dans 
celle-ci trois hétérosides, dont deux, la digitaline et 
la gitoxine, avaient déjà été trouvés dans la digitale 
officinale, mais dont le troisiènie, la digoxme, iso¬ 
mère de la gitoxine, était entièrement nouveau, 
et a pu être introduit en thérapeutique. 

D’autre part, Stoll a pu établir que chacun de 
ces trois hétérosides se trouve dans la digitale 
laineuse combinée au glucose et à l’acide acétique 
sous forme de glucosides complexes, les digila.- 
nides A, B et C, qui sont eux-mêmes associés en 
un complexe mixte, le digüanide total ou « totum 
digUanique ». On a introduit en thérapeutique 
sinon ce «totum •>, du moinstm mélange des trois 
digilahides A, B et C dans les proportions ou ceux- 
ci se trouvent dans le « totum ». Toutefois il 
semble que l’emploi du seul digüanide C semble 
prévaloir. 

Ce dernier se rattache à la digoxine dont ü est 
le dérivé glucosidique acétylé ; tous deux ont la 
même génine, la digoxigénine. 

(i) Stoll, The Cardiac Glucosids PharmaceuHcal 
Press, I.ondres, 1937 ; C. R. Ac. Sc., 1933, 198, 1742 ; 
B^M. Sc. Pharm., 1933, 40 , 321. — Tiffeneau, Rapports 
entre la constitution chimique des digitaliques et leur 
action pharmacodynamique [Paris médical, 1937, p. 203- 
207). 


1/'étude pharmacodynamique des trois digita- 
nides A, B et C et du totum a été effectuée par 
RothUn (2), mais uniquement au point de vue de 
leur toxicité et de leur pouvoir de fixation. Il a été 
constaté que le digüanide C est le plus toxique 
pour le cœur de chat ; si l’on fait cette toxicité 
égale à lob, les toxicités des deux autres sont de 
74 pour A et de 70 pour C. Pour les génines, les 
écarts sont plus grands encore. Quant à la digo¬ 
xine, sa toxicité est sensiblement la même que 
celle du digüanide total et un peu plus forte que 
celle de la digitaline (i/io environ). Pratiquement, 
ces trois glucosides, le digüanide C, la digoxine et 
la digitaline ont une toxicité qui est du même 
ordre de grandeur et qui se montre quatre à cinq 
fois plus faible que ceUe de l’ouabaïne. De pouvoir 
de fixation des digilanides, notamment du digüa¬ 
nide C, est le plus élevé après celui de la digita¬ 
line, et celui de la digoxine le plus faible. Quant 
aux propriétés diurétiques, elles n’ont pas été 
étudiées expérimentalement, mais seulement en 
clinique, comme nous aUons le voir dans l’étude de 
la digoxine et du digüanide C. 

a. Digoxine. — Da digoxine est un hétéroside 
cristaUisé isolé par Smith en 1930 de Digitalis 
lanata et qu’on obtient également par hydrolyse 
du digüanide C (StoU). EUe est presque insoluble 
dans l’eau, mais soluble dans l’alcool düué. EUe se 
trouve dans le commerce en comprimés d’un quart 
de miUigramme ou en solution aqueuse contenant 
I demi-müligramme par centünètre cube ; on la 
prescrit aux doses suivantes : par la voie buccale, 
soit I inüUgramme à i"'®,5 (do.se unique de début), 

. soit un quart de milligramme deux fois par jour 
(dose d’entretien) ; par la voie veineuse ; un demi 
à I milligramme. 

Da digoxine produit, comme la digitaline, du 
ralentissement cardiaque, mais celui-ci est plus 
précoce ; ü survient cinq à dix minutes après 
l’injection veineuse, et une heure après l’adminis¬ 
tration buccale ; le maximum d’effet cardioto¬ 
nique est atteint deux ou trois heures plus tard. 
D’action diurétique est manifeste lorsqu’ü y a 
œdème (3). 

b. Digüanide C. ■— I.e digüanide C est un glu- 
coside cristallisé dextrogyre (P. F. 245-248») 
constitué par la digoxine combinée au glucose et à 
l’acide acétique. Il est presque insoluble dans l’eau 
(i p. 17000 à 20000), soluble dans l’alcool éthy- 
Uque. On le prescrit soit en injections (ampoules 
de 2 centimètres cubes contenant o“8,2 par cen- 

(2) Rothlin, Mühch. med. Woch., 1933, 726 : Helvet. 
Med. Acta, 1934, 1, 460 ; Schweiz. med. Woch., 1935, 65, 
1162 ; PharmaceuHcal Journal, 1936 ; Anales de l’Hospital 
de la Santa Cruz i Sant Paul, Barcelone, 19351 9, n» 5. 
— Gir.vrd, Thèse, Paris, 1937. 

(3) Wayne, Clinical Science, d’après Practitioner, 1933* 
II, 314- 
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timètre cube), soit par la voie buccale en solu¬ 
tion dont IvX gouttes contiennent i milligranune, 
ou en comprimés dosés à o™g,25 ; soit encore par 
la voie rectale (suppositoires à o“‘b,5). . 

If’étude clinique du digüanide C a été entre¬ 
prise tout récemment par Micbaud (i) qui, dans 
divers cas d'asystoUe, a constaté que l’effet diuré¬ 
tique est des plus frappant ; la diurèse est abon¬ 
dante, les oedèmes disparaissent, et la courbe du 
poids diminue rapidement non seulement après 
injection intraveineuse (2 centimètres cubes par 
jour), mais aussi après administration par la voie 
buccale. 

2° Caractères et mécanisme - de la diurèse digita- 
lique. — La diurèse digitalique est une diurèse 
normale ; elle comporte aussi bien l’élinunation 
de l’eau que celle des antres constituants de 
l’urine, chlorure de sodium notamment. 

, On l’a généralement attribuée à l’action circu¬ 
latoire des glucosides digitaliques (Cushny) résul¬ 
tant de leurs propriétés cardiotoniques (action 
indirecte des anciens auteurs), et aussi à leurs 
effets vaso-dilatatemrs rénaux bien connus et qui 
ont été confirmés par Hermann (2) dans le cas de 
VAdonis vernalis. Toutefois, il faut reconnaître 
que re:ç;ainen oncométrique ne permet pas tou¬ 
jours de constater, dans l’action des digitaliques, 
upe augmentation du volume du rein, mais sou¬ 
vent une diminution (3). 

Weese (4) a montré qu’après le cœur le rein 
est l’organe qui possède la plus grande capacité de 
fixation pour les digitaliques, et divers auteurs 
ont pu, en séparant l’action cardiovasculaire de 
l’action rénale, soit partiellement en recourant à 
la préparation coeur-poumon-rein (5), soit tota¬ 
lement en opérant par perfusion du rein isolé de la 
grenoufile (6), constater que tous les digitaliques 
ont un effet diurétique propre, quoique tardif, et 
par conséquent indépendant de l’action circu¬ 
latoire. 

3'? Siège de la diurèse digitalique. — Gremels 
{Içc. cit.) a essayé de déterminer le siège d’action 
des diurétiques digitaliques par la méthode de la 
créatine de Rehberg ; il a pu conclure que l’aug¬ 
mentation de la diurèse par ces glucosides est due 
i une diminution de la résorption tubulaire. 

(ij Michaud, ScHweiiz. med. Woch., 1938, 68, 1338. 

(а) Hemiànn et Joukdan, C. R. Soc. hioK, 1932, 103 , 
1,03. — Herjuanu et Malméjao, Ibid., 1929, 103 , iqi. — 
Huemanu, Jouspan et Uibèee, Arcli, Int, Pharmac., 
d Thér. 1930, 37, 113. 

(3) Be Becque et. PLUnnER-CLEEMONT, J. Physiol. 
Pa<fta/. g/»,, 1922, 20, 346. 

; (4) Weese, Arch. »/>-■ Path. Pharm., 1934, 175, 754. 

. (5) .Gremels, Ibid., 1928, 130. 61 ; 1930, 157, 92. 

(б) COSTOPAN.AGIOTIS, Ibid., 1933, 167, 660 ; 1933, 

139, 303, 


lU. - ANESTHÉSIQUES LOCAUX 


J. SIVADJIAN 

Quevauviller (7) a fait une étude quanti¬ 
tative des variations de l’excitabilité du nerf 
moteur au courant galvanique et de celles de 
ses paramètres (chronaxie et rhéobase) lorsque 
ce lierf est sous l’influence des anesthésiques 
locaux. Il rappelle tout d’abord les princi¬ 
paux travaux effectués avec son maître 
J. Régnier (8) sur l’évaluation de l’activité 
des anesthésiques locaux par la mesure de la 
chronaxie du nerf. Il examine ensuite les 
objections faites à la technique. Il constate 
à nouveau que le test utilisé par ces auteurs 
depuis de nombreuses années donne des 
résultats d’une grande régularité dans le cas 
des anesthésiques du type cocaïnique. D’accord 
avec les vues des chercheurs allemands, il 
montre que la percaïne, anesthésique du type 
quinique, se comporté de façon toute spéciale, 
aussi bien en ce qui concerne les variations 
de la chtouaxie, de la rhéobase et la résistançe 
du nerf au courant galvanique, que pour ce 
qui concerne le retour à l’état normal du nerf 
narcotisé lorsqu’on en effectue le lavage (C/. 
la revue de 1935, Paris médical, p. 121). 
J. Régnier et A. Quevauviller ont, d’autre part, 
constaté que les variations du poids du muscle 
plongé dans des solutions aqueuses d’anesthé¬ 
siques locaux convenablement diluées se 
traduit,. comme dans l’eau distillée, par une 
augmentation progressive jusqu’à un maxi¬ 
mum qui est plus ou moins élevé, selon les 
doses. Des auteurs proposent d’établir, à l’aide 
de ce maximum caractéristique, des courbes 
« concentration-action » indépendantes du 
temps d’action pharmacodynamique. Kn pre¬ 
nant comme test la dose qui donne un maxi¬ 
mum de gonflement, ils classent les chlorhy¬ 
drates de divers anesthésiques locaux comme 
il suit : novocaïne 2, cocaïne i, stovaïne 0,50, 
pantocaïne 0,30, percaïnç 0,12. 

Régnier et David (9) cherchent à expliquer, 

(7) André Quevauviller, Recherciies sur l’excita¬ 
bilité du nerf moteur au courant gaivanique (Thèse pour 
le diplôme de pharmacien supérieur, Paris, 1938). 

(8) J. Régnier et A. Quevauvd.ler, Anesthésie et 
Analgésie, 1938, A, 172, 489. 

(9) J. Régnier et R, David, Anesthésie et Analgésie, 
1938, 4 , 483, 
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par des recherches physico-cliimiques, le fait 
mis en évidence par eux, à savoir la variation 
de l’activité pharmacodynamique des anesthé¬ 
siques locaux selon l’acide qui les salifie (Cf. la 
revue de 1937, Paris médical, p. 209). 1 ,’étude 
de la tension superficielle leur a permis de divi¬ 
ser les sels de la novoc^e en deux catégories: 
les uns qui abaissent plus ou moins fortement 
la tension superficielle, les autres qui ne 
l’abaissent pas. Ils rapprochent cette consta¬ 
tation de l’activité pharmacodynamique de ces 
sels, et ils concluent que la relation entre la 
tensio-activité et le pouvoir anesthésique 
n’apparaît que pour les termes appartenant 
à la même série homologue. 

D’après Crosby (i), l’action vaso-constric¬ 
trice de la cocaïne sur les vaisseaux de l’oreiUe 
ou de la conjonctive du lapin n’est pas due à 
une sensibilisation de ces vaisseaux vis-à-vis 
de l’adrénaline. Da cocaïne possède xme action 
vaso-constrictrice propre, en même temps 
qu’eUe sensibilise les muscles fisses à l’action 
des excitations toniques du système nerveux 
sympathique. 

Salis (2) a étudié la variation de l’action 
anesthésique des solutions de cocaïne et de 
novocàine sous l’influence du ^H, de la stéri¬ 
lisation, de la durée de la préparation, de la 
température d’application et de la pression 
osmotique des solutions. 

Nouveaux anesthésiques. — Dewy etNis- 
bet (3) signalent l’action anesthésique locale 
sur la cornée de quatre dérivés pyrazofi- 
niques obtenus par isomérisation des phé- 
nylhydrazones de diverses pipéridinocétones 
non saturées. 

RO C» H* CH : CH CO CH“ CH» NC» H»" CIH. 

Des chlorhydrates de trois de ces substances 
(phényl-i p-pipéridino-éthyl-3 o-méthoxy- 
phényl-5 pyrazofine et les dérivés o-éthoxylé 
et ô-w-butoxylé correspondants) ont Une action 
anesthésique plus forte et tme toxicité moindre 
que la coc^e. Elles n’ont pas d’action irri¬ 
tante. Des pipéridinocétones, dont dérivent 
ces pyrazofines, sont également anesthésiques, 
mais elles sont irritantes. 

(1) W.-H. Crosby, J. Pharm. Exp. Ther., 1939, 85, 
150. 

(2) A. Saxis, Arch. Int. Pharm. Thér., 1939, 61, 271. 

(3) G.-A. Pewy et H.-B. Nisbet, J. Pharm. Exp. Ther. 
1939, 85, 129. 
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Des dérivés de la diphényl-i. 5 [l-dialcoyla- 
mino-éthyl-5 pyrazofine ou de la diphényl-1-5 
pipéridino-éthyl-3 pyrazofine ont, d’après 
Sinha (4), une action anesthésique locale très 
prononcée. D’activité croît soit avec l’augmen¬ 
tation du poids moléculaire du groupe dial- 
coylaminé (phényl-i ÿ-anisyl-fi p-dialcoyla- 
mino-pyrazofine, les deux alcoyles pouvant 
être deux méthyles, deux éthyles ou deux 
propyles, ou encore un cycle pipéridinique), 
-soit par l’introduction d’un groupe alcoylé 
ou alcoxylé en position i et 5 dans le noyau 
arylé (diaryl-1-5 i p-pipéridino-éthyl-3 pyra¬ 
zofine), les aryles pouvant être deux des radi¬ 
caux suivants : phényle, anisyle, éthoxy-3 
phényle, méthylène dioxy-3-4 phényle et 
ii-butoxy-4 phényle. 

IV. — HYPNOTIQUES 


J. SIVADJIAN 

Raventos (5) a étudié l’influence de la tempé¬ 
rature ambiante sur l’action des hypnotiques bar¬ 
bituriques. Des souris mâles pesant 10 grammes 
sont maintenues pendant deux à trois heures à 
20“ et à 30°. On pratique ensuite une injection 
intrapéritonéale de 100 milligrammes par kilo¬ 
gramme d’évipan sodique. Si l’on transporte 
ensuite les animaux maintenus à 30° dans la 
pièce à 20“, on voit que ces derniers dorment 
deux fois et demie plus longtemps que les 
témoins, qui sont restés à 20°. Mais l'intensité 
de l’anesthésie chez les animaux à 30° est moins 
forte que chez ceux à 20°. Il n’en est pas de 
même avec le luminal, qui est plus actiE à 20° 
qu’à 30° ; la dose moyenne anesthésique à 20° 
est de 15 p. 100 plus faible qu’à 30°. De même, 
la dose moyenne mortelle de l’évipan ne change 
pas dans les limites de ces températures, mais 
le l umi nal semble être moins toxique à 20° 
qu’à 30°. 

De Beer, Hjort et Cook (6) ont analysé 
l’influence saisonnière sur la diuée de l’anes¬ 
thésie par les acides barbituriques chez la 
souris blanche. Da toxicité de la w-propyl- 
o-tolylurée et du sel de sodium de l’acide 
éthyl-w-hexylbarbiturique ne subit pas de 

(4) H.-K. Sinha, J. Pharm. Exp. Ther., 1939, 66, 54 

(5) J. Kavenios, /. Pharm. Exp. Ther., 1938, 84, 355. 

(6) E.-J. DE Beer, A.-M. Hjort et Ch.-A. Cook 
J. Pharm. Exp. Ther., 1939, 65, 79. 
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variation saisonnière importante au cours de 
l’année. Au mois de janvier, l’activité hypno¬ 
tique de ces deux substances semble être moins ^ 
forte par rapport à leur activité dans lés autres 
mois de l’année. De plus, on observe une 
influence saisonnière sur la durée de l’anesthé¬ 
sie. Des auteurs ajoutent que cette observation 
n'est pas le fait du hasard, sans préciser tou¬ 
tefois si l’on ne pouvait l'attribuer tout sim¬ 
plement à l’influence de la température, comme 
l’expérience précédente de Raventos peut le 
suggérer. 

De régime de la nourriture peut amener aussi 
une différence très importante dans la toxi¬ 
cité et la durée de l’effet anesthésique de la 
«-propyl-o-tolylurée, par exemple (i). 

Chez certains animaux, chez le porc notam¬ 
ment, l’âge intervient ; les jeimes (de deux à 
quatre jours) sont plus sensibles à l’évipan 
sodique que les plus âgés (2). 

Marri et Martinetti (3) ont étudié l’action 
des dérivés barbituriques sur le système neuro¬ 
végétatif. D’après ces auteurs, le véronal 
accentue davantage la réponse hypertensive 
de l’organisme vis-à-vis de l’injection d’adré- 
naUne. Des recherches de Feitelberg et 
Dampl (4) ont porté sur le système nerveux 
central. Des anesthésiques et les h3q)notiques 
diminuent la thermogenèse dans tout le cer¬ 
veau. D’éther et le paraldéhyde agissent 
plutôt sur l’écorce, tandis que le luminal agit 
sur la base. 

De. pemocton, à la dose de 25 milligrammes 
par kilogramme par voie intraveineuse, ou à 
celle de 50 milligrammes sous-cutanée, pro¬ 
duit le sommeil chez le lapin, accompagné de 
la diminution du volume respiratoire et de la 
consommation d’oxygène dans une propor¬ 
tion de 9,7 à 11,3 p. 100. D’évipan et l’eunar- 
con, à la dose de 25 milligrammes par kilo¬ 
gramme, intraveineux, produisent une nar¬ 
cose de dix à quinze minutes, avec diminution 
considérable des mouvements et du volume 
respiratoires, mais ils augmentent par contre 
la consommation d’oxygène (5). Selon 

(1) A.-M. HJORT, E.-J. De Beer et D.-W. Fasseti', 

,/. Pliarm. Exp. Ther., 193g, 65, 7g. 

(2) H.-F. Donald et J. Raventos, Ibid., 1939, 65, 
383). 

(3) R. Marri et R. Martinetti, Arch. Intern. Pharm. 
Ther., 1939, 61, 418. 

(4) S. FeitelbÊrg et H. Dampl, Ibid., 1939,61, 255. 

(5) E. Kreuder, Afc/j. exp. Path. Pharm., 1939, 191, 
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Dehman (6), les barbituriques provoquent 
la paralysie respiratoire par atteinte directe 
du centre. Ceux à action brève sont plus 
actifs en ce sens que l’effet hypnotique est plus 
durable. D’étude du métabolisme des hypno¬ 
tiques barbituriques N-méthylés, faite par 
Butler etBusch (7), a montré que ces produits 
sont éliminés avec l’urme après avoir subi la 
déméthylation. On pense que la faible durée de 
leur action est due probablement à ce processus 
de dégradatiou. 

Hjort, De Dœr et Fassett (8) ont déterminé 
chez la souris les doses minima hypnotique et 
mortelle par voie intrapéritonéale de huit 
amylurées isomères de position (u-amyle, 
isoamyle, rfi-méthyl-2 butyle, (^i-méthyl-i 
butyle, éthyl-i ÿpropyle, <fi-diméthyl-i. 2 pro- 
pyle, diméthyl-2. 2 propyle, diméthyl-i. i pro- 
pyle) et ils . les ont comparées avec les acides 
diéthyl-5. 3 barbituriques N-amylës corres¬ 
pondants. Tandis que la diméthyl-i. 2 pro- 
pylurée est un hypnotique, l’acide barbitu¬ 
rique correspondant est im pur convulsivant. 
D’après Shonle (9), l’acide éthyl-5 diméthyl-i'. 
2' propyl-5 barbiturique est également hyp¬ 
notique. Cependant, il a été constaté que 
l’homologue supérieur de celui-ci, c’est-à-dire 
l’acide diméthyl-i'-3' butyl-5 éthyl-5 barbi¬ 
turique est aussi un convulsivant pur ; l’urée 
correspondante agit normalement en provo¬ 
quant l’anesthésie ; elle est même, à ce point 
de vue, plus active que son homologue amylé. 
Des acides barbituriques substitués à l’azote 
par des chaînes méthyl-i' butylée et diméthyl- 
l'i' propylée, bien que convulsivants, ont 
aussi une action hypnotique bien caracté¬ 
ristique. 

(6) A.-J. Dehman, J.Pharm. Exp. Ther., 1939, 65, 235. 

(7) Th.-C. Butler et M.-T. Bush, /. Pharm. Exp. 
Ther., 1939, 65, 205. 

(8) A.-M. Hjort, E.-J. de Doeh et D.-W. Fassett 
J. Pharm. Exp. ther., 1939, 66, 79. 

(9) Shonle. 
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V. — POISONS DU SYSTÈME NERVEUX 
A UTONOME 

Jeanne LÉVY 

Les recherches de ces quatre dernières années 
ont confirmé le rôle prépondérant des média¬ 
teurs chimiques comme transmetteur de l’in¬ 
flux nerveux du système nerveux autonome. 
Nous n’osons parler d’un rôle exclusif de ces 
médiateurs, certaines substances, notamment 
les sympatholjliques de synthèse, permettant, 
dans certains cas, de différencier les effets de 
l’adrénahne de ceux de l’excitation s5Tnpa- 
thique. Aussi, bien que Lœwi, Feldberg res¬ 
tent partisans d’un mécanisme exclusivement 
chimique de la transmission nerveuse, La- 
picque, Bacq, Bovet, Monnier ont admis la 
possibilité d’une coexistence des mécanismes 
chimique et physique, pour presque tous les 
tissus. D’après Dapicque, le mécanisme chi¬ 
mique est négligeable pour les tissus les plus 
rapides, le mécanisme physique a un rôle res¬ 
treint pour les tissus les plus lents (tissus mner- 
vés par le système autonome). 

P. Chauchard (i), dans un récent travail, 
a apphqué la technique itérative de Lapicque 
aux organes végétatifs et a pu ainsi dissocier 
la part qui revient aux fibres nerveuses de 
celle qui est reconnue à l’organe. La généralisa¬ 
tion de la théorie protoplasmique de Dapicque 
et les résultats obtenus par P. Chauchard ont 
permis à ce dernier d’étabhr les règles sui¬ 
vantes : « Tout ce qui modifie l’excitabiUté de 
l’organe, son état fonctiormel dans un' sens 
gliocinétique, plus simplement tout ce qui di¬ 
minue la chronaxie de l’organe, favorise l’ac¬ 
tion du ou des nerfs effecterus et entrave paral¬ 
lèlement celle du nerf inhibiteur (diminueur). 
Réciproquement, tout ce qui agit dans un sens 
gliosclérique, tout ce qui augmente la chronaxie 
de l’organe favorise le nerf inhibiteur et en¬ 
trave le ou les nerfs effecteurs. » Grâce à ces 
règles se trouveraient exphqués, dans le do¬ 
maine du système nerveux autonome, cer¬ 
tains antagonismes et certains synergismes. 

^ccles accepte une théorie mixte chimique 
et physique en ce qui concerne la transmission 
de l’excitation au niveau du synapse gangUon- 

(i) Chauchard (P.), Thèse de médecine, Vigot frères, 
1939- - 


naire. Mais, plus récemment,P. Chauchard (2) 
n’admet pas pour le ganghon de transmission 
chimique ; tout au plus, et comme l’a déjà 
invoqué Dapicque pour le système nerveux 
volontaire, l’acétylcholine présente jouerait- 
elle unrôle favorisant la transmission physique. 

D’après les dernières recherches sur les mé¬ 
diateurs chimiques, on peut admettre que : 
1° l’excitation des nerfs adrénergiques (fibres 
post-ganghonnaires sympathiques) dorme nais¬ 
sance à de l’adrénaUne qui subit dans l’orga¬ 
nisme deux séries de transformations liées à 
son mécanisme d’action : oxydée par les phé- 
nolases, elle se transforme en adrénochrome 
inactif, puis en adrénoxine, médiateur inhi¬ 
biteur ; subissant l’action des aminoxydases, 
sa chaîne latérale est coupée ; 2° l’excitation 
des nerfs cholinergiques (fibres post-ganghon¬ 
naires parasympathiques, fibres prégangUon- 
naires sympathiques, certains filets post¬ 
ganglionnaires sympathiques, certains nerfs 
sensitifs) Hbère de l’acétylcholine qui agit 
directement sur les cellules, puis, sous l’influence 
de la cholinestérase, se scinde en chohne et 
acide acétique. 

Comme dans notre précédente revue {Paris 
médical, août 1935), nous classerons les diffé¬ 
rents poisons sympathomimétiques en parfaits 
ou imparfaits, suivant le degré de ressemblance 
de leurs effets avec ceux de l’excitation sympa¬ 
thique. Des parasympaihomimétiques com¬ 
prendront les substances dont l’action se rap¬ 
proche de celle de l’acétylcholine. 

Quant aux substances lytiques qui empê¬ 
chent l’action des mimétiques de se manifes¬ 
ter, leur mécanisme d’action n’est pas encore 
éclairci. Si, pour les sympatholytiques, \ms. accé¬ 
lération de l’oxydation du médiateur chimique 
est invoquée, l’action des parasymfatholy- 
tiques reste encore inexphquée. 

Transmission neuro-humorale des nerfs 
adrénergiques. 

Il a été généralement admis, depuis 1933- 
1935. que l’excitation des fibres post-gan¬ 
glionnaires sympathiques libère une substance 
agissant directement sur les cellules. A la Süb- 
stance qui passe dans le sang, Cann'on et Ro- 
senblueth ont donné le nom de sympathine. 

(2) Chauchard (P.), Th. doctorat es scii;Hccs,'^TïermaDÏi, 

1939. : . . . . : 
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Bacq.en 1936 (i), a montré que l’excitation des 
cellules ganglionnaires sympathiques libère 
également de la sympathine. Plus récemment 
encore, Hermann et Jourdan, seuls ou avec 
Morin et Vial (2, 3, 4, 5, 6), ont établi que 
toutes les excitations sympathiques étendues 
s’accompagnent du passage, dans le sang du 
chien décapsulé, d’une substance vaso-constric¬ 
trice, probablement,la sympathine. 

I. Nature du transmetteur de l’influx 
nerveux sympathique. — Cannon et Rosen- 
blueth {1933-1935) avaient primitivement sup¬ 
posé que la substance libérée par le S3nmpa' 
thique se combine suivant les organes à une 
substance excitante E ou à une substance 
inhibitrice I pour fournir des complexes chi¬ 
miques agissant sur les cellules (7). Bacq, dès 
1934 (8), émit l’hypothèse quelanôr adrénaline 
(artérénol) est identique à la sympathine ME 
de Cannon et Rosenblueth (9), suggestion 
discutée par ces derniers. Cette hypothèse a été 
reprise par Stehle et Ellsworth (10), puis par 
Greer, Pinkston, Baxter et Brannon (ii) qui 
comparent, après action de la nor adrénaline 
ou de la sympathine du foie (obtenue par sti¬ 
mulation des nerfs hépatiques), les réponses 
du système vaso-moteur du chat anesthésié 
avant et après administration d’ergotoxine, 
de la membrane nictitante sensibilisée à la 
cocaïne, de l'utérus gravide et non gravide, de 
l’iris, de'l’intestin ; ces réponses semblent iden¬ 
tiques. 

D’autre part, la comparaison d.es divers 


(i) Bacq {Z.-M.,, C. R. Soc. biol., 123, 1936, 1021, et 
Arch. inter, physiol., 44, 1936, 112-120. 

(«) (H.) et JOüBDAisr (F.), C. R . Soc. biol., 

124. 1937, 759 et 762. 

(3) Hermann (H.), Jourdan (f.) et Cornux (P.), C. 
R. Soc. biol., 124, 1937, 764. 

(4) Hermann (H,), Jourdan (F.) et Vmd (J.), C. R . 
Soc. biol., 124, 1937, 1105. 

(5) Hermann (H.) et Jourdan (F.), C. R. Soc. biol., 
1261 i937i lOig-îRig. 

(6) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
Vial (J.), XIII® réunion de l'Ass. physiolog., Marseille, 
1939. 350. 

(7) Cannon (W..B.) et Rosenblueih (A.). Autonomie 
Neurg effect or Systems, Mac Millia n, 1937. 

(8) bacq (Z.-M.), Ann. Physiol. Physicoch.,Biol., 10, 
1934. 467. 

(9) Cannon (W.-B.) et Rosenbluexh (a,). Amer. 
J. Physiol., 112, igss, 268. 

(10) Stehle et Ellsworth, Journ. Pharm. E'xptl 
Ther., 59. 4937, 114- 

(11) Greer (C.-M.), Pinkston (J.-O.), Baxter (J.-H.) 
et Brannon (E.-S,), Journ. Pharm. Exptl Ther., 62, 
1938, 189-226. 


effets de la nor adrénaline et de l’adrénaline 
permit à Greer et à ses collaborateurs de consi¬ 
dérer ces deux substances comme les deux 
médiateurs qui entrent en jeu dans la transmis¬ 
sion de l’influx nerveux, des nerfs sympathiques 
aux cellules motrices ; la première provoque 
une contraction, la seconde, du relâchement. 
Néanmoins, cette hypothèse implique encore 
des différences marquées entre les çeUules mo¬ 
trices elles-mêmes, puisque les deux transmet¬ 
teurs sont susceptibles de produire tous deux 
la contraction de certaines cellules et le relâ¬ 
chement d’autres, et qu’ils ne diffèrent que par 
le degré et non par la nature de leur' action. 

Cependant Bacq propose d’admettre que la 
substance Hbérée par l’excitation des nerfs 
adrénergiques est constituée par de l’adréna¬ 
line; la sympathine, par définition, la substance 
passant dans le sang et les milieux de perfu¬ 
sion, n’est pas forcément identique à l’adréna¬ 
line libérée par le nerf adrénergique. Cette 
idée, déjà émise par Bacq en 1935 (12), a été 
adoptée par divers auteurs, Bacq et Eredericq 
(13), Eœwi (14) et même Rosenblueth (15). 

ha. sympathine MI peut être considérée 
comme del’adrénaline oxydée [Bacq (16)], tandis 
que la sympathine ME serait soit de l’adréna¬ 
line déméthylée (nor adrénahne), qui ne possède 
pas de propriétés inhibitrices nettes, soit de 
l’adrénaline dont l’oxydation, dans certaines 
conditions, s’arrête au stade adrénoçhrpme, soit 
ime combinaison plus complexe de l’adrénaline 
protégeant ceUe-çi contre l’action des oxydases 
[Bacq (17, 18)]. Cette dernière hypothèse ex- 
. phque mieux que celle de Greer et de ses colla¬ 
borateurs les effets inhibiteurs de l’excitation 
sympathique. Si on accepte çette conception, 
l’oxydation biochimique de l’adrénaline prend 
ime importance considérable dans la physio¬ 
logie des nerfs adrénergiques, aussi çonsacfe- 
rons-nous un paragraphe pour résumer cette 
intéressante question. 

II. Inactivation et oxydation de l’adré¬ 
naline. — Il est particulièrement intéressant, 

(12) Bacq (Z.-M.), Erg. Physiol., 37, 1935, 82. 

(13) Bacq (Z.-M.) et Fredericq (H.), Arch. Inter. 
Physiol., 40, I935i 297. 

(14) Eœwi, PHug. ArahiV; 237. Î93§, 594- 

(15) Rosenblueth, Physiol Rew., 17, 1937. Sr4. 

(16) Bacq (Z.-M.), C. R. Soc. biol., 126, 1937, 4268. 

(17) Bacq (Z..M.), Arch. Inter. Physiol., 46, 1938, 
417-440. 

(18) Bacq (Z.-M.), Kongresbericht der KVI Inlerna- 
tionalen Physiologen Kongres, Zurich, 1938, 11-14. 
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au point de vue physiologique d’établir les 
variations des propriétés pharmacologiques de 
l’adrénaline au cours de son oxydation. 

L’inactivation ïn vitro de l’adrénaline mise 
en contact avec du formol est connue depuis 
longtemps. Toscano-Rico et Malafaya-Bap- 
tista ont étendu cette étude à d’autres aidé” 
hydes, notamment à l’aldéhjde glycérique, ' au 
méthylglyoxal (i), à l’aldéhyde acétique (2); 
tandis que les deux premiers aldéhydes n’inac¬ 
tivent que partiellement l’adrénaline, l’al¬ 
déhyde acétique inhibe complètement, in 
vitro, toutes les propriétés pharmacodyna¬ 
miques de cette substance. L’inactivation par 
les aldéhydes n’est pas empêchée par l’acide 
ascorbique (3). D’après Bayer et Wense (4), 
l’action de l’aldéhyde acétique est due à une 
action catal3d:ique qui ne se produit pas en 
l’absence d’oxygène. 

Mais on sait, d’autre part, que l’addition 
de protéines, de sérum sanguin, d’humeur 
aqueuse [Bonhomme (5, 6)], d’acides aminés à 
des solutions saHnes d'adrénaline, inhibe d’une 
façon remarquable (7), quelquefois même com¬ 
plètement, l’oxydation spontanée de cette hor¬ 
mone [Voy. la revue de Malafaya Baptista (8)]. 
L’oxydation de l’adrénaUne, in vivo, ne peut 
donc être due qu’à des ferments particuliers. 

Il est possible de rassembler en deux groupes 
distincts les recherches entreprises sur ce sujet; 
les unes concernent les amino-oxydases, les 
autres, les phénolases. 

Amino-oxydases. — Bla.schko et Schloss- 
mann (9) ont confirmé que des fragments de 
tissu hépatique de rat en présence de O® dé¬ 
composent l’adrénaline. Or de nombreux au¬ 
teurs admettaient l’importance prépondérante 
du foie dans la destruction de l’adrénaline; les 

(1) Malavaya-Baptista (A.) et Rico Toscano (J.), 
C. R. Soc. biol., 118, 1935, 1118. 

(2) Max-afaya-Baptista (A.), C. R. Soc. biol., 120, 
1935, 547. 

(3) MalapAya-Baptista (A.) et Toscano Rico (J.), 
C. R. Soc. biol., 120, 1935, 545, 

(4) Bayes (G.) et Wense (Th.), Arch. Exptl Pathol. 
Pharm., 188, 1938, 114-120, et Arch. Inter. Pharm. 
Therap., 58, 1938, 103-107. 

(5) Bonhomme (F.), Arch. Inter. Physiol., 43, 1936, 

341-50. 

(6 ) Bonhomme (F.) et Bacq (Z.-M.), C. R. Sac. biol., 
122,1936.11e. 

(7) Donini (P.), Ross. Clin., 37, 1938, 185-86. 

(8) Malafaya-Baptista (A.), Argu. Pat. (portugais), 
10, 1938, 5-7, d’après Berg. Ges. Phys., iii, 1939, 13-15. 

(g) Bhascsko (H.) et Schlossmann (H.), Nature , 

137, 1936. iio. 


expériences ci-dessus, ainsi que celle de Bain 
et Dickinson (10), semblent confirmer cette 
croyance. Par contre, in vivo, le foie ou les 
viscères abdominaux ne détruisent pas plus 
d’adrénaline que les autres tissus [Bacq (ii)]. 
De plus, la perfusion d’adrénaline dans une 
oreille de lapin ne l’inactive pas [Steinberg (12)]. 

Le système responsable de cette inactiva¬ 
tion (13) a les propriétés d’un enzyme, il est 
non dialysable, thermolabile, il a été retrouvé 
dans des extraits de rein et d’inte.stin de rat, 
de cobaye et de lapin. Cet enzyme, non sen¬ 
sible aux cyanures, à l’oxyde de carbone ou 
au glutathion, est inhibé par les narcotiques, il 
oxyde l’adrénaline lévogyre deux fois plus 
vite que l’adrénaline dextrogyre et se distingue 
de l’oxydase catéchique retrouvée dans les 
tissus de mammifères par Keilin et Hartree (14) 
qui est inhibée par les cyanures et le glutathion. 
L’auto-oxydation de l’adrénaline étant égale¬ 
ment inhibée par les cyanures et le glutathion, 
on ne peut, dans ces expériences, invoquer l’hy¬ 
pothèse d’une oxydation spontanée. Blaschko, 
Richter et Schlossmann (15) ont montré que 
les- mêmes extraits de tissus qui inactivent 
l’adrénaline en présence de cyanures sont 
capables d’inactiver la nor adrénaline compre¬ 
nant un groupement NH^ non méthylé, le 
sympathol qui ne comprend qu’un seul radi¬ 
cal phénol et la ';^-phénylhydroxyéthylamine, 
composé ne comportant pas de fonction phé¬ 
nol. Cette oxydase attaque donc particulière¬ 
ment la chaîne latérale de l’adrénaline, et la 
configuration C ■— CHj ■— N = est essentielle 
pour que l’inactivation se produise. 

Cette oxydase a été identifiée par Blaschko, 
Richter et Schlossmann (16), à la tyramine- 
oxydase de Hare (17) et à l’aHphatique amine 
oxydase de Pugh et Quastel (48), étant donnée 
la présence de ces enzymes chez tous les ver- 

(10) Bain (W.-A.) et Dickinson (S.), Jourh. Physiol., 
93. 1938, p. 54-55. 

(11) Bacq (Z.-M.), Arch. Inter. Physiol., 45, 1937, 1-6. 

(12) Steinberg (A.-D.), Fisiol. Z., 18, 1935, 505-509. 

(13) Blaschko (H.), Richter (D.) et Schlossmann 
(H.), Journ. Physiol., 89, 1937, 6-7, et 90, 1537, i. 

(14) Keilin (D.) et Hartree (F-),- Proced. Roy. Soc. 
B ., I19, 1936, 114. 

(15) Blaschko (H.), Richter (D.) èt Schlossmann 
(H.), Journ. Physiol., 89, 1937, p. 39. 

(16) Blaschko (H.), Richter (D.) et Schlossmann 
(H.), Journ. Physiol., gi, 1937, p. 13-14, et Èioohem. 
Journ., 31, 1937, 2187-2196. 

(17) Haee (M.-D.-C.), Biochem. Journ., 22, 1928, 968. 

(18) PüGH (C.-E.-M.) et QUASTÉL (J.-H.). Bioèhein 
Journ., 31, 1937, 2306-2321. 
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tébrés et chez certaiüs invertébrés, leux com¬ 
portement vis-à-vis de divers substrats et des 
inhibiteurs (elles sont inhibées par les sub¬ 
stances contenant une chaîne carbonée, alcool, 
thymol, et ne sont pas sensibles aux cyanures). 
Ces auteurs désignent cet enz3Tne sous le nom 
d’aminoxydase. 

Richter (i), qui étudie le mécanisme de 
cette réaction, admet que l’adrénaline est 
oxydée par des extraits de foie et d’intestin 
de cobaye, comme les autres amines primaires 
et secondaires ; les produits de la réaction 
étant d’une part un aldéhyde et d’autre part 
de l’ammoniaque pour les amines primaires 
de la méthylamine pour les amines secon¬ 
daires, de la diméthylamine pour les amines 
tertiaires. Richter discute le rôle physiologique 
d’une telle dégradation. A côté de l’inactivation 
d’amines toxiques comme la tyramine, l’ami- 
noxydase Joue peut-être le rôle d’un inhibiteur 
physiologique de l’adrénaline ou de lanor adré¬ 
naline en oxydant leur chaîne latérale et en 
aboutissant à un acide pyrocatéchique [re¬ 
trouvé d’ailleurs par Weinstein et Manning (2) 
dans l’urine d’un lapin ayant reçu de l’adréna¬ 
line]. 

D’autre part, d’après Blaschko (3), l’éphé- 
drine non seidement n’est pas oxydée par l’ami- 
noxydase, mais encore elle inhiberait l’action 
de cet enzyme. EUe partagerait cette propriété 
avec la phénylisopropylamine. Gaddum (4), 
établissant une analogie entre l’ésérine et 
l’éphédrine, admet que celle-ci, en inhibant les 
effets de l’aminoxydase, favorise l’action de 
l’adrénaline comme l’ésérine celle de l’acétyl¬ 
choline. Avec Kwiatkowski (5), il. a montré 
qu’en présence d’éphédrine il est possible 
d’obtenir, dans la perfusion d’ime oreUle de 
lapin restée en contact avec la tête, tme aug¬ 
mentation de la teneur d’adrénahne du perfusât. 

Phénolases. — Des divers travaux effectués 
sur les phénolases conduisent à admettre deux 
transformations successives de l’adrénaline. 
Dans un premier stade assez bien précisé, 

(1) Richter (D.), Biochem. Journ., 31, 1937, 2022- 
2028. 

(2) Weinstein et Manning (R.-J.), Science, 86, 

1937, 19- 

(3) Blaschko (H.), Journ. Physiol., 93, 1938, p. 7-8. 

(4) Gaddum (J.-H.), Pftarm. /., 140, .1938, 271, et 

kongresber, XVI^ Cong. Intern. Physiol., Zurich, 1938, 
328. . , 

(5) Gaddum (J.-H.) et Kwiatkowski (H.), Journ. 
Physiol., 94, 1938, 87-100. 


l’adrénaline se transforme en adrénochrome, 
composé physiologiquement inactif ; puis, dans 
des conditions non encore parfaitement déter¬ 
minées, l’adrénochrome est transformé en une 
substance h5q)otensive, cardio-inhibitrice : 
l’adrénoxine. Trois séries de travaux distincts 
-se rapportent à ces nouvelles formes d’oxyda¬ 
tion de l’adrénaline. 

1° Toscano Rico et Malafaya-Baptista (6) 
ont déjà montré, en 1934, que certains organes 
(rate de chien, rein de cobaye et de chat, foie 
de cobaye, de veau ou de porc) détruisent no¬ 
tablement les solutions d’adrénahne addition¬ 
nées à leurs extraits. D’autre part, l’adréna¬ 
line peut être inactivée par du suc frais de 
pomme de terre (45) ; cette inactivation n’est 
inhibée ni par les acides aminés, qui empêchent 
l’auto-oxydation de l’adrénaUne, ni par le 
glutathion oxydé ; par contre, le glutathion 
réduit et l’acide ascorbique inhibent la destruc¬ 
tion de l’adrénaline par les phénolases, résul¬ 
tats confirmés par Heard et Welch (8) ; 
enfin, l’acétaldéhyde (9) et les sympatholy- 
tiques de synthèse (E 983 et F 933) accélèrent 
cette inactivation. 

2° D’autre part, Green et Richter (10) ont 
admis que les déshydrogénases lactique et 
malique, préparées d’après Green et Bros- 
teaux (il) à partir du muscle cardiaque de 
porc, oxydent l’adrénahne et la transforment 
en adrénochrome, composé rouge [déjà entre¬ 
vue en 1935 par Weinstein et Manning (12)] 
susceptible d’agir comme transporteur d’oxj’^- 
gène. 

Cette oxydation est accélérée par des agents 
oxydants, cytochrome ; inversement, elle 
est inhibée par le glutathion et l’acide ascor¬ 
bique. De cuivre paraît le métal le plus cata- 
lytiquement actif dans l’oxydation enzyma¬ 
tique des phénols (13). 

(6 ) Toscano Rico (J.) et Malafaya-Baptista, C. R . 
Soc. biol., 120, 1935, 42. 

(7) Toscano Rico (J.) et Malafaya-Baptista (A.), 
C. R. Soc. biol., 120, 1935, 45. 

(8) Heard (R.-D.-H.) et Welch (A.-D.-M.), Biochem. 
J ; 29, 1935, 998-1008. 

(9) Bayer (G.) et Wense (Th.), Arch. Exp. Path. 
Pharm., 188, 1938, 114-120. 

(10) Green (D.-E.) et Richter (D.), Biochem. J., 31, 

1937, 596. 

(11) Green (D.-E.) et Brosteaux, Biochem. J., 30, 
1936, 1489- 

(12) Weinstein (S.) et Manning (R.-J.), Proc. Soc. 
Exptl Biol. a. Med., 32, 1935, 1096-1097. 

(13) Bhagvat (K.) et Richter (D.), Biochem. J., 32, 

1938, I397-I406- 
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I^'adrénochrome a été isolé à l’état cristal¬ 
lisé ; il est instable, facilement transformable 
en substances mélaniques, il se comporte 
comme une orthoquinone ; il se transforme ra¬ 
pidement par hydrogénation en un dérivé 
incolore, optiquement actif, le groupe CHOH 
étant probablement respecté. Green et Richter 
supposent qu’ü y a primitivement formation 
d’orthoquinone, puis fermeture du cycle et 
apparition d’xm hydroindol 


CHOH 



qui peut d’ailleurs être obtenu, in vitro, par 
oxydation d’adrénaline par rme solution de 
(i). 

D’après Green et Richter, l’adrénaHne peut 
également être transformée en adrénochrome 
par la catéchinoxydase, mais le dérivé rouge 
est, dans les conditions d’action de cet enz5une, 
si peu stable qu’il est toujours difficile et sou¬ 
vent impossible de l’isoler. L’indophénoloxy- 
dase obtenue à partir du cœur de porc oxyde 
également l’adrénaline en présence de cyto¬ 
chrome. De système indophénoloxydase-cyto- 
chrome est présent dans presque tous les tis¬ 
sus animaux. 

3° Heirman (2) a montré, dès 1937, qu’au 
cours de l’oxydation de l’adrénaline et de la 
tyramine par la tyrosinase il y a formation 
d’une substance qui ralentit le cœur et diminue 
l’amplitude de ses contractions. Heirman (3), 
puisBacq et Heirman (4) soulignent qu’après 
avoir obtenu le stade adrénochrome de Green 
et Richter, qui se caractérise par la coloration 
rouge des solutions d’adrénaline, les solutions 
restent inactives pendant quelques heures, puis 
subitement la solution vient à pâHr et les pro¬ 
priétés cardio-inhibitrices apparaissent. Bacq 
et Heirman proposent de désigner la substance 
inhibitrice dérivée de l’adrénochrome sous le 
nom d’adrénoxine. Si on porte, au cours de la 
préparation, la solution à 75° pendant quelques 

(1) Richter (D.), Derek et Blaschko (H.), J. Chem. 
Soc., 1937, 601-602. 

(2) Heirman (P.), C. R. Soc. bioL, 124, 1937, 1250. 

(3) Heirman (P.),. Arch. Inter. Physiol., 46, .1938, 
404-416. 

(4) Bacq (Z.-M.) et Heirman (P.), Ann. Physiol., 
Physicoch., Biol., 14, 1938, 476-479. 


minutes, on inactive la phénolase et on peut 
conserver l’adrénoxine. Si on laisse la réaction 
se poursuivre sans chauffer la solution, ü 
apparaît un dépôt noir de mélanine; d’ailleurs, 
les ferments mélanogènes sont sans action sur 
l’oxydation de l’adrénaline (5). 

Il est remarquable que la nor adrénaline 
(artérénol) ne s’oxyde pas en substance inhi¬ 
bitrice, alors que le sympathol et l’épinine 
dorment naissance par oxydation à l’adré¬ 
noxine ; ces réactions ne se produisent d’ail- - 
leurs qu’en solutions diluées (6). 

D’adrénoxine (7) a des propriétés hypo- 
teiisives, l’effet hypotenseur initial est suivi, 
chez l’animal chloralosé et vagotomisé, d’un 
effet hypertenseur secondaire avec accéléra¬ 
tion de la fréquence cardiaque ; ce dernier 
effet disparaît par énervation des sinus. D’adré¬ 
noxine paraît d’ailleurs produire tous les effets 
inhibiteurs de l’adrénaline, à l’exception de 
son action sur l’intestin (8). Ces effets inhi¬ 
biteurs ne sont modifiés ni par l’atropine, ni 
par les S5mpatholytiques ; la cocaïne, qui 
augmente les effets inhibiteurs de l’adrénaUne, 
amplifie également l’action hypotensive de 
l’adrénoxine (9). D’adrénoxine réduit le temps 
de saignement (10), comme d’ailleurs le fait 
régühèrement l’adrénochrome. 

D’autre part, Bacq (ii) et Heirman (12) ont 
pu mettre en évidence dans certains muscles 
lisses (bronches, estomac, vessie de divers 
animaux, utérus non gravide de chatte) une 
phénolase transformant l’adrénaline en adré- 
noxine. C. Veü (13) signale que les cellules 
pigmentaires du poisson peuvent également 
oxyder l’adrénaUne, et que l’adrénoxine ferait 
dilater les mélanophores et expUquerait le noir¬ 
cissement de l’animal consécutif à son éclair¬ 
cissement dû à l’injection d’adrénaline. Da 
présence de cette phénolase dans certains)tissus 
particuUers paraît être le facteur qui détermine 
la-réponse inhibitrice à l’adrénaline. De telles 

(5) XII® réunion de l’Association des physiologistes 
de langue française 1938, Bouvain, 190. 

(6) Heirman (P.), C. R. Soc. biol., ig6, 1937, 1267. 

(7) Heirman (P.), C. R. Soc. biol., 1.2.7, 1938, 827. 

(8) Heirman (P.), C. R. Soc. biol., 126, 1937, 1264. 

(9) Heirman (P.), C. R. Soc. biol., 127, 1938, 825. 

(10) Derouaux (G-.), C. R. Soc. biol., 130, 1939, 
73-74, et 131, 1939, 830-831. 

(11) Bacq (Z.-M.), J. Physiol., 92, 1938, 28, et C. R. 
Soc. biol., 127, 1938, 341. 

(12) Heirman (P.), C. R. Soc. biol., 127, 1938, 343, 
et Bull. Ac. roy., Belgique, 1938, 29-35. 

(13) Vbii. (C.). C. R. Soc. biol., 131, 1939. 860-862. 
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expériences n’ont cependant pu être répétées 
par lyissak (i). D’autre part, les organes indif¬ 
férents ou non inhibés par l’adrénaline ne 
transforment pas celle-ci en adréhoxine. Par 
contre, l’intestin grêle qui répond par une baisse 
de tonus à l’adrénaline ne l’oxyde pas en adré- 
noxine, Heirman en conclut que le méca¬ 
nisme de l’inhibition adrénalinique de l’intestin 
doit être différent de celui de l’ inhi bition 
adrénalinique des autres muscles. Des essais 
récents de Goffart (2), établissant la différence 
très nette d’action sur l’intestin de lapin de 
solutions diluées d’adrénaline et d’adrénoxine, 
montrent que l’adrénoxine ne peut être le pro¬ 
duit de transformation dç l’adrénaline agissant 
sur l’intestin. 

Dissak (3), Morison et Dissak (4) signalent que 
certains sympatholsdiques favorisent l’oxyda¬ 
tion de l’adrénaline, in vivo et in vitro ; cette 
hypothèse est reprise par Ungar et Parrot (5), 
qui insistent sur les coïncidences d’action de 
l’adrénaline agissant sur des animaux ayant 
reçu des sympatholytiques et de l’adrénoxine 
agissant sur des animaux normaux. 

D’étude des propriétés physiques de l’adré- 
noxine a été entreprise par Heirman (6) ; 
l’adrénôxine est une substance hydro-et alcoolo- 
soluble, elle est peu soluble dans le chloro¬ 
forme, insoluble dans l’éther, elle dialyse et 
résiste à l’évaporation à sec ; oxydée, elle se 
transforme en mélanine. 

D’oxydation des adrénalines l, d, et r four¬ 
nit des adrénoxines d’actions physiologiques 
identiques. On peut en conclure, soit que le 
CHOH de l’adrénochrome est oxydé et que 
l’assymétrie du carbone disparaît, soit que les 
muscles lisses ne sont pas sensibles aux faibles 
différences d’actions que les diverses adré¬ 
noxines présenteraient entre elles. 

D*’autre part, Bacq et ses élèves ont examiné 
l’action des antioxygènes sur les effets de 
l’adrénaline et de l’excitation des nerfs adré¬ 
nergiques. Bacq a montré (7) qu’il existe un 

(1) mssAK (k.), Sciençe, i, 1938, 371-372. 

(2) GoFpAai (M.), C. R. Soc. biol., 130, 1939, 1372. 

(3) I,ISSAK. 

(4) Morison (R.-S.) et I,issaç (K.), Am. J. Physiol., 
1938, 123, 404-411. 

(5) Ungar,(G.) et Parrot (J.-U.), C. R. Soc, biol., 
131. 1939, 62-64. 

(6) Heirman (P.), C, R. Soc. biol., 127, 1938, 345. 

(7) Bacq (Z.-M.), C. R. Soc. biol., 118, 1935, 179 ; 
Bnll. Acad. vtéd. belg., 5, 1935, 627 ; J. Physiol., 87, 


parallélisme entre l’action in vivo et in vitro 
de l’hydroquinone, du pyrogaUol, du phénol 
et de la pyrocatéchine : ces substances sensi¬ 
bilisent à l’action de l’adrénaline les muscles 
lisses et la réaction de la membrane nictitante 
énervée du chat. Kazuo Terai (8) observe une 
sensibilisation des actions de l’adrénaline par 
l’hydroquinone, tandis que la quinone exerce 
une action inhibitrice. C. Veil et Dutant (9) 
enregistrent l’influence de la pyrocatéchine, 
de l’hydroquinone et du pyrogaUol sur les 
effets de l’adrénaline et de l’excitation élec¬ 
trique sur les ceUules pigmentaires de l’écaiUe 
de carpe. D’action des antioxygènes s’exerce 
sur les tissus et non dans le sang ; eUe se diffé¬ 
rencie essentieUement, d’après Bacq, de la 
sensibilisation par la cocaïne (10). Da pyro¬ 
catéchine est également capable'd’augmenter 
les échanges respiratoires provoqués par l’adré¬ 
naline chez le chat (ii). 

De permanganate de sodium oxyde in vivo 
l’adrénaline. Mais, par contre, la formaldéhyde, 
l’acétaldéhyde et le méthylglyoxal, qui, in 
vitro, oxydent l’adrénaUne, sont indifférents 
à l’inactivation physiologique de cette sub¬ 
stance (12). 

III. Relations entre la biochimie de 
l’adrénaline et ses effets pharmacolo¬ 
giques. — Da biochimie de l’adrénaline per¬ 
met d’expliquer plus rationneUement ses 
effets pharmacologiques rapides et variables 
suivant les organes (effets excitants ou inhi¬ 
biteurs). En effet, l’adrénaline se transforme, 

. sous l’influence des phénolases des divers 
tissus, en adrénoxine, qui peut être considérée 
comme le médiateur inhibiteur de Cannon ; 
l’adrénoxine se décompose rapidement en sub¬ 
stances mélaniques inactives. D’autre part, 
l’adrénaline elle-même peut jouer, vis-à-vis de 
certains organes, le rôle de médiateur excitant; 
on peut supposer qu’eUe est décomposée rapi¬ 
dement soit en adrénochrome, par les phéno¬ 
lases (l’adrénochrome étant inactif), sans que, 

1936, p. 87, et Arçh. Inter. Physiol., 44, 1936, 1.I-23. 

(8) Kazuo Terai, Folio, Pharmacol. Japon, 19, 
1934, 248-258. 

(9) Dotant (J.) et Veil (C.), C. R. Soc, biol,, izj, 
1938, 879, et Kongresb. des XVI Iniern. Pftysî'pt, Zurich, 
1938, 91. 

(10) Bacq (Z.-M.), C. R. Soc. biol., 122, 1936, 112. 

(11) MF.T.ONI (U.) et Ferrari (I,.), Arch. Inter, Pharm. 
Thérap., 56, 1937, 146-150. 

(12) Bacq (Z.-M.), C. R. Soc. biol, 124, 1937, 12 
Arch. Inter. Physiol, 46, 1938, 125-140. 


147, et 
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pour des raisons qui nous échappent encore, 
l'oxydation puisse se poursuivre, soit sous 
l'influence d’aminoxydase en méthylamine et 
en acide pyrocatéchique. 1,'hypothèse d’une 
déméthylation de l'adrénaline et de sa trans¬ 
formation en dérivé nor non oxydable par les 
phénolases n’est pas exclue ; la nor adrénaline 
serait scindée, par l’aminoxydase en ammo¬ 
niaque et en acide pyrocatéchique. Des expé¬ 
riences ultérieirres sur les produits de décom- 


qui prodtiiraient la décarboxylation, et les 
surrénales, qui transformeraient la tyramine en 
adrénaline. Pour Reiji Imaizmni (5), le pré¬ 
curseur de l’adrénaline dans les surrénales 
est un complexe de la tyramine. Ces expé¬ 
riences sont en contradiction avec toutes les 
expériences antérieures, notamment celles de 
Ewins et de Laidlaw (6), de Trendelenburg (7), 
de Punk (8). 

D’après Abelous et Argaud (9), qui ne pré- 


' Adrénaline phénolases adrénochrome-v adrénoxine = MI. 

Excitation des nerfs adrénergiques. amlnoxydase acide pyrocatéchique -f-NHCH\ 


Npr adrénaline ME aminoxydase acide pyrocatéchique + NH*. 


position de l’adrénaline dans l’organisme ré¬ 
soudront les dernières incertitudes sur son 
mode d’action. 

' [ [ SympathomimétiqMes parfaits, 
Adrénaline, 

I. Adrénalinpgenège. État physico-chi¬ 
mique de l’adrénaline dans les tissus et 
dans le sang. — Quelques hypothèses dis¬ 
tinctes ont été émises pour tenter d’expliquer 
l’adrénalmogenèse ; jusqu’ici, aucune n’a reçu 
de confirmation expérimentale. 

Des relations de structure de l’adrénaUne 
avec la tyrosine et la phénylalanine ont fait 
supposer, en igo6, à HaUe (i) que ces deux 
substances pouvaient être les précurseurs de 
l’adrénaline. 

De nombreuses expériences ont été effec¬ 
tuées pour tenter une symthèse de l’adrénaline 
dans des conditions physiologiques. D’après 
Schtder (2), Schuler, Bernhardt et Reindel (3), 
l’adrénaline se forme aux dépens de la tyro¬ 
sine, puis de la tyramine ; les deux organes 
coopérant à cette S3mthèse seraient les reins, 

(1) Halle, Holm^ist^rs Beitr., S, 1906, 

(2) Schuler (W.), Klin. Wschr., i, 1935, 606. 

(3) Schuler (W.), Bernharuh (h.) et Ueindel (\V.), 
Z. Physiol. Chem., 243, 1936, 90-102. 


jugent pas du mécanisme de l’adrénaUno- 
genèse, le cortex smrrénal jouerait un rôle 
essentiel, plus important que la méduUaire ; 
leur hypothèse est discutée par Blanchard (10). 

Stehle, Melville et Oldham (ii), comme déjà 
avant eux Vines (12), considèrent la choline 
comme le précurseur de l’adrénaUne. Ils 
basent cette hypothèse sur l’analogie de posi¬ 
tion des oxydryles qui, dans ces deux sub¬ 
stances, sont en |B par rapport à l’azote. 

Des expériences ont été tentées pour pré¬ 
ciser l’état physico-chimique de l’adrénaline 
dans les surrénales et le sang. Quelques auteurs 
se sont préoccupés de mettre en évidence 
depuis 1926, dans les surrénales, une combinai¬ 
son d’adrénaline, dite adrénaline virtuelle ou 

(4) Schuler (W.) et Weideman (A.), Z. Physiol. 
Chem., 233, 1935, 235-256. 

(5) REIJI iMAizuMi, Japan J. Med. Soi. IV, Phcfrma- 
col, 10,2-3; Proc. Japan, Pharmacol. Soc., ii, 1937, 106- 
107. 

(6) Ewins et Eaidlaw, J. Physiol., 40, 1910, 275. 

(7) Trendelenburg (p.). Die Hormone, Spriager, 
Berlin, 1929. 

(8) Funk (K.), J. Chem. Soc., 1912, 1004. 

(9) ABELOUS et Argaud, Ç, R. Acad, sa., 193, 1931, 
369 ; C. R. Acad, sc., 195, 1932, 33B, et C. R. Acad, sc., 
199. 1934, 318. 

(ip) Blanchard (I,.), C. R, Sop, bioj, jz?. 1938, 750. 

(11) Stehle (R.-È.), Melville (K.-I.), Qlppam. (F,- 
H,), J, Pharm. Exptl Ther., 56, 1936, 473-481. 

(12) ViNES (H.-W,-C.), Endocrinalogy, !!, 1937, 224 
228. 
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adrénaline masquée. Mouriquand et Leulier, 
Paget et ses collaborateurs, Abelous et Ar- 
gaud supposent que l’adrénaline est enga¬ 
gée dans une combinaison qui la dérobe à llac- ‘ 
tion des réactifs. ly’adrénaHne serait libérée 
de cette combinaison, immédiatement après la 
mort, par abandon des surrénales dans le vide 
sulfurique. 

Iv’existence de cette adrénaline virtuelle a 
été mise en doute par de nombreux auteurs, 
MolineUi et Mazzoco (i), Binet et WeUer (2), 
Devine (3),Bouvet P. (4), Antoinette Caben (5), 
MUe vinet. (6). Après ces critiques, il ne semble 
pas que l’existence de l’adrénaUne virtuelle soit 
à l’heure actuelle démontrée. Il est vraisem¬ 
blable que les difficultés techniques auxquelles 
on se heurte pour isoler et doser l’adrénaline 
des tissus, difficultés sur lesquelles nous revien¬ 
drons tdtérieurement, sont la cause des résul¬ 
tats aberrants obtenus par certains auteurs. 
Broun et Scheiner (7) admettent néanmoins la 
présence dans le sang d’un principe adrénali- 
nique non ultrafiltrable, provenant de la glande 
surrénale. En effet, en mettant des glandes 
surrénales fraîches de chien en contact avec du 
sérum, la majeure partie du principe adréna- 
linique du sérum n’est pas ultrafiltrable, mais 
. devient ultrafiltrable soit par addition de 
chlorure de calcium, soit de solvants lipidiques 
(éther, beqzène), soit d’acides abaissant le pH 
44-4,5. Par contre, Dewis et Combes (8) consi¬ 
dèrent la majeure partie de l’adrénaline du sang 
comme ultrafiltrable. 

II. Extraction et dosage de l’adréna¬ 
line. — Da détermination de la teneur des 
tissus en adrénaline se heurte aux difficultés 
inhérentes à tous les dosages de base ou d’al¬ 
caloïdes dans les tissus, difficiiltés qui con¬ 
cernent d’une part leur extraction, d’autre 
part lem dosage proprement dit. 

(1) Molinelli et Mazzocco, C. R. Soc. biàl., 99, 
igzS, 1001. 

(2) Binet (I,.) et Weller (G.), C. R. Soc. biol., 115, 

1934. 598-599- 

(3) Devine (J.), Biochem. J., 30, 1936, 1768-1774. 

(4) Bouvet (P.j, Bull. Soc. chim. biol., 21, 1939, 695- 
712. 

(5) Cahen (Antoinette), Communication inédite. 

(6) M»» Vinet (A.), Bull. Soc. chim. biol., zi, 1939, 
678-694. 

(7) Broun (D.), Scheiner (H.), C. R. Acad, sc., 
201, 1935, 794- 

(8) BEWis (J.-T.) et Combes (T.-S.), C. R. Sw. biol., 
130, 1939, 174, et Rev. Soc. Argentina Biol., 14, 1938, 
566-569. 


1° Extraction. — Par défécation acide ou 
par traitement au moyen des solvants orga¬ 
niques du sang, il se produit une adsorption 
de 1,’adrénaline ajoutée au sang ; sur les pro¬ 
tides ainsi précipités [Paget (9), Gedroye et 
Koskowski (10), Gaddum et Scldld (ii). Bain 
et Gaimt (12), Antoinette Cahen (13)], la perte 
d’adrénaline observée peut atteindre 70 p. lOO. 

Stewart et Rogoff (14) ont observé que la 
majeure partie de l’adrénaHne ajoutée à du 
sang défibriné se retrouve dans le sérum. 
Antoinette Cahen a confirmé cette observa¬ 
tion et l’appHque au dosage de l’adrénaline. 
Après centrifugation immédiate à basse tempé¬ 
rature du sang, ou, mieux, du sang dilué, on 
prélève le sérum, on lave les globules avec du 
sérum physiologique, le liquide surnageant 
est additionné au sérum, le dosage d’adrénaline 
peut être effectué soit directement, par voie 
biologique, soit après défécation trichloracé- 
tique par voie chimique. Pour des quantités 
de l’ordre de 100 à 200 y ajoutées à du plasma, 
la défécation trichloracétique permet de retrou¬ 
ver la totalité de l’adrénaline. Pour des quan¬ 
tités de l’ordre de 10 à 50 y ü n’est retrouvé 
que 75 p. 100 d’adrénaline par voie chimique 
alors que 100 p. 100 sont retrouvés par dosage 
direct par voie biologique. Ces résultats sont 
confirmés par D’Silva (15) qui ne caracté¬ 
rise que 61 p. 100 d’adrénaline alors que 10 y 
sont ajoutés à i centimètre cube de plasma. 
Ces expériences prouvent la grande facilité 
d’adsorption de l’adrénaline sur les protéines, 
elle s’adsorbe également sur le noir animal (16). 
Utilisant la méthode chromatographique, Whi- 
tehom (17) adsorbe l’adrénaline du sang sur de 
l’acide silicique (peu hydraté et finement divi¬ 
sé). D’adrénaline adsorbée est ainsi séparée de 

{9) PAGET (M.), Thèse de pharmacien supérieur, 

^^(10) Gedroye (M.) et Koskowski (W.), C. R. Soc. 
biol., 105, 1930, 409. 

(Il) Gaddum (J.-H.) et SCHII.D (H.), J. Physiol., 80, 
^(iz)%AlN (W.-A.) et Gaunt (W.-E.), J. Physiol., 87, 
^(i3)^Cahen (Antoinette), C. R. Soc. biol., 127, 1938, 

^^(14) Stewart (G.-M.) et Rogofr (J.-M-), J. Pharm. 
Exptl Ther. 9. 191?, 393- 

(15) D’SiLVA (J.-D.), Biochem. J., 31. ,i937, 2171- 

(16) Domenici (p.). Bail. Soc. liai. Biol., 10, 1935. 

(17) Whitehorn (J.-C.),/. Biol. Chim., zoZ, i935. 
633-643- 
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diverses substances réductrices ; de plus, cette 
méthode a l’avantage de concentrer l’adréna¬ 
line. Pour éluder l’adrénaline, Whitehorn uti¬ 
lise l’acide sulfurique 2/3 N ; le dosage d’adré¬ 
naline est ensuite effectué par réduction d’acide 
arsénomolybdique en présence d’un mélange 
sulfite-acide sulfurique. Appliquée au sang, 
cette méthode permet de retrouver 50 à 
70 p. 100 d’adrénaline ajoutée ; elle permet 
également, d’après l’auteur, le dosage chimique 
de concentration d’adrénaline dans le sang 
de 2 X 10- 

Cette méthode a été critiquée par Giordane 
et ZegHo (i) qui prétendent que, dans les con¬ 
ditions précisées par Whitehorn, l’adsorption 
de.l’adrénaline par l’acide silicique n’est que 
partielle. Comme, en présence d’h5q)osulfite, 
l’adrénaline échappe à l’oxydation par les fer¬ 
ments et que rh3rposulfite favorise l’adsorption 
de l’adrénaline, ces auteurs recueillent le 
sang dans une solution d’hyposulfite de so- 
diiun à 3 p. 100 et lavent l’acide süicique avant 
l’adsorption avec la même solution ; les réac¬ 
tifs du dosage sont directement versés sur le 
filtre. Plus récemment, Shaw (2) utilise une 
suspension d’alumine qui n’adsorbe totale¬ 
ment l’adrénaline qu’au plU 8,5, alors qu’au 
pu 4 seul le glutathion est adsorbé. Le dosage 
est effectué en dissolvant le précipité dans la 
soude et en ajoutant à la solution les réactifs 
du dosage (acide arsénomolybdique, etc...). 
Cet auteut dose ainsi 0,04 y d’adrénaline avec 
une erreur de 35 p. 100. Cette technique est 
applicable au sang et aux tissus. 

2° Dosages. — Le dosage proprement dit 
d’adrénaline après son extraction peut être 
fait par voie chimique ou par voie biologique. 

On trouvera dans l’exceUente revue de Barker, 
Eastland et Evers (3) une critique de diverses 
déterminations calorimétriques de l’adrénaline ; 
technique de Folin, Cannon et Denis, qui uti¬ 
lisent le réactif phosphotungstique et qui per¬ 
met le dosage de très faibles quantités ; tech¬ 
nique de Baüly, utilisant la réaction de Com- 
bessati et de Deniges au chlorure mercurique, 
très étudiée récemment par M'i® Vinet (4) ; 

(1) Giordane et ZeGlio, Arch. sc. méd^ 64, iy37, 

(2) Shaw (F.-H.), Biochem. J., 32, 1938, ig. 

(3) Barker, Eastland et Evers, Biochem. J., 26, 
1932, 2129. 

(4) M'ie ViNET (A.), Bull. Soc. chim. biol., 21, 1939, 
678-694. 
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technique de P'rankel et Allers à l’iodate de 
potassium ; technique d’Ewins au persuUate 
de potassium, toutes trois moins sensibles que 
la précédente. 

Barker et ses collaborateurs aboutissent à 
la conclusion que seule la méthode au pefsul- 
fate est susceptible, dans des conditions de p'K 
et de température bien déterminées, de fournir 
des résultats comparables à ceux du dosage 
biologique, mais cette méthode ne permet pas 
de doser des concentrations plus faibles que 
10-®. 

Kobayashi (5), qui critique la technique de 
Eolin, préconise l’emploi de l’acide phospho- 
molybdique ; Devine (6) rapporte les erreurs 
par excès, qui sont de règle, à la non-spécificité 
de la réaction qui se produit avec l’acide urique 
et l’acide ascorbique. 

Les dosages biologiques d’adrénaline les plus 
utüisés sont basés sur les actions pharmaco¬ 
logiques suivantes : 

1° L’hypertension passagère provoquée chez 
le chat et le chien atropiné (ces techniques 
permettent le dosage de 0,2 à 4 y). Récemment 
Hermann, Jourdan, Morin et Vial (7), repre¬ 
nant l’observation d’Elhot (1913), qui avait 
montré la très grande sensibilité vasculaire, 
vis-à-vis de l’adrénaline, du chat et du chien 
à moelle épinière détruite, caractérisent i/ioo 
de Y d’adrénahne chez le chien sans moelle. 

2° L’inhibition passagère du tonus de l’in¬ 
testin isolé, qui permet le dosage de 0,05 à 2 y 
d’adrénaline. Jeanne Lévy et E. Michel (8) 
ont examiné l’action de l’adrénaUne sur divers 
fragments d’intestin isolé. Bien que l’intestin 
de lapin paraisse le plus sensible à l’adrénaline, 
ces auteurs recommandent, pour le dosage, le 
duodénum de rat, qui offre le triple avantage 
d’être animé de mouvements pendulaires peu 
amples et de présenter ime résistance consi¬ 
dérable et une sensibilité suffisante. L'intestin 
grêle de cobaye peut également être utilisé 
pour ces dosages. 

3° La vaso-constriction du train postérieur 
de grenouille, de lapin, de cobaye. Cette tech- 

(5) Kobayashi Schidzno, Jap. J. Med. Sc. Trans. 1 , 
IV, Pharmacol., 8, 1935, 152-154. 

(6) Devine (J.), Biochem. J., 31, 1937, 545. 

(7) Hermann, (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
ViAL (J.), Arch. Inler. Pharm. Ther., 55, 1937, 104-111, 
et-Arch. Inter. Physiol., 44, 1937, 125-138. 

(8) Eévy (Jeanne) et Michel (E.), J. Physiol. Pathol., 
Gen., 35, 1937, 389-406. 
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nique, très sensible, ne permet pas de dosage 
rigoureux. 

4° Ibes actions chronotropes et inotropes 
positives du cœur isolé de grenouille ou de 
Bufo vulgaris qui se manifeste pour une con¬ 
centration de 10-® d’adrénaline. lyœwi (i) 
conseille d’essayer sur le cœur des solutions 
dialysées, il décrit rm modèle particulier de 
dialyseur et utilise, pour ces essais, un Ringer 
exempt de bicarbonate. 

5° ly’action sur la membrane nictitante 
énervée du chat, bien étudiée par l'école de 
Cannon, puis par Bacq. 

A côté des dosages physiologique ou chi¬ 
mique, on réahse directement sur les organes 
des réactions histochimiques qui permettent 
de caractériser l’adrénaline. Pawlikowski et 
Slebodzinski (2) ont étudié la coloration des 
cellules de la médullaire des smrénales, par la 
méthode panoptique de Pappenhein. Ils ont 
montré que la coloration verte obtenue est en 
relation avec l’action oxydante de l’oxyde de 
chrome sur le bleu de méthylène. Pawli¬ 
kowski (3) a appHqué cette méthode au sang. 
Bes globules rouges se colorent en vert ; 
d’après cet auteur, les globules rouges adsor- 
bent l’adrénaline du plasma sanguin et cons¬ 
tituent un régulateur du taux de l’adrénaline 
dans le système sanguin. D’après Viatli (4)1 
la réaction de Henle-Kurkiewicz au bleu de 
méthylène n’est pas spécifique de l’adrénaline. 

30 Teneur des différents tissus en adréna¬ 
line. — Des difficultés d’estraction de l’adré¬ 
naline dues à son pouvoir adsorbant, à sa 
facilité d’oxydation dans certaines conditions, 
et au manque de spécificité des dosages 
colorimétriques, rendent très douteux la plu¬ 
part des résultats obtenus dans la détermina¬ 
tion du taux de l’adrénaline dans les différents 
tissus. Signalons cependant les travaux de 
l’école japonaise, Hiroshi Endo (5) a examiné 
la teneur en adrénaline des surrénales de rat de 
mai à décembre et a trouvé une moyenne de 
o^s.oqo par gramme. Chez la souris, cette 
moyenne est de o™8,352 par gramme. Des 
injections régulières d’adrénaline diminuent, 

(1) Xœwi (O.) P/iilg./IreftîD., 237, 1936, 504-514. 

(2) PAWL.IKOWSKI (T.) et Slebodzinski (T.), C. R. 
Soc. biol., 120, 1935, 465. 

(3) PAWLIKOWSKI (T.), C. R. Soc. biol., 120, 1935, 467. 

(4) VIALLI (M.), Arch. biol., 48, 1937, 449-459; 

(5) Endo Hiroshi, Jap. J. Med. Sc., 4, 1933, 82-83, 
Japan J. Med. Sc., IV, Pharm., 1934, 81-83. 


chez le rat comme chez la souris, la teneur en 
adrénaline des Surrénales. Hiroaki Kishima (6) 
détermine chez le chien, dans les surrénales, 
une teneur moyeime de o™e,88 par gramme ; il 
signale que l’histaminémie abaisse la teneur des 
surrénales en adrénaline. 

D’autre part, plus récemment, Lœwi (7), 
utilisant le cœur de grenouille comme test, 
titre des extraits dialysés de cœur de gre¬ 
nouille et de cobaye. De cœur de cobaye con¬ 
tient 0,1 à 0,2 Y d’adrénaline par gramme, soit 
environ i/io de la teneur du cœur de gre¬ 
nouille qui contient i à 2 y par gramme. 
D’autre part, il n’y a pas de différence sensible 
dans la teneur en adrénaline du ventriciüe et 
de l’oreiUette. 

Pharmacologie. 

1“ Mode d’administration, action des 
faibles doses administrées massivement 
ou par perfusion continue. — Depuis une 
trentaine d’années, on reconnaît une action 
hypotensive aux très faibles quantités d’adré- 
nahne introduites parla voie veineuse dans la 
circulation du chien ou du chat. De mécanisme 
de cette vaso-dilatation n’a pas encore été 
précisé;cependant Hermann, Morin et Vial (8) 
ont montré que de très-faiblesquantitésd’adré- 
naline injectées par la voie intraveineuse à un 
chien sans moelle ne produisent jamais d’hy¬ 
potension. D’autre part, Malméjac, Donnet et 
Jonesco (9) n’ont jamais obtenu de vaso¬ 
dilatation des vaisseaux cutanés par injection 
dans une artère cutanée de faibles quantités 
d’adrénaline; les doses de 1/20 à 1/50 dey 
provoquent de la vaso-cohstriction, des doses 
plus faibles ne sont suivies d’aucun effet, 
l’injection de cocaïne intensifie et surtout 
prolonge les effets vaso-constricteurs. Ces 
auteurs signalent que leurs résultats sont en 
accord avec ceux d’Heirman ; attribuant les 
effets vaso-dilatateurs de l’adrénaline à la for¬ 
mation d’adrénoxine, ils pensent que l’absence 
d’action vaso-dilatatrice coïncide avec l’ab- 

(6 ) PCIROAKI Kishuia, Jap. J. Med. Sc., IV, Pharm., 
10, 2-3, Proc. Jap. Pharmac. Soc., ii, 1937, 64. 

(7) Eœwi (O.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 17, 1937, 
139. 

(8) Hermann (H.), Morin (G.) et Vial (J.), C. R. 
Soc. biol., 122, 1936, 1099-1101. 

■- (9) MaLMAJAC (J.), DONNE! (V.) et JONESCO (G.), 
C. R. Soc. biol., 130, 1939, 560-562. 



JEANNE LEVY. — POISONS DU SYSTÈME NERVEUX 207 


sence de catéchinoxydase dans la peau, signa¬ 
lée par Heirman. 

Le rôle de l’adrénalinéraie physiologique 
dans le maintien de la pression artérielle dans 
l’hypertension essentielle a depuis longtemps 
attiré l’attention des chercheurs. Pour tenter 
d’éclaircir ce rôle, il a paru intéressant d’étu¬ 
dier les effets cardjo-vasculaires provoqués par 
l’injection intraveineuse continue d’adrénaline. 
Les résultats obtenus par divers auteurs ne sont 
pas concordants ; Hermann et ses collabora¬ 
teurs signalent que, chez le chien, la perfu¬ 
sion d’adrénaline produit une hypertension 
primitive qui diminue peu à peu pour êter 
réduite à zéro après un temps plus ou moins 
long, malgré le maintien de la perfusion. Ces 
résultats sont confirmés par Scheiner (i) qui 
fait pénétrer l’adrénaline dans le sang d’une 
façon continue, par dialyse, en appliquant la 
méthode de Gautrelet, Broun, Scheiner et Cor- 
teggiani (2), puis par Tiffeneau et Scheiner {3). 
Ces auteurs perfusent à vitesse constante 
des solutions d’adrénaline dans dit sérum 
physiologique à des concentrations de 1/500000 
à i/ioooo pendant environ une heure et demie. 
Lorsque la pression est revenue à son taux nor¬ 
mal, malgré'la perfusion continue, il est pos¬ 
sible, en faisant varier ou le débit dans un sens 
ou dans l’autre, ou le rythme de la perfusion, 
de provoquer soit une nouvelle hypertension, 
soit une hypotension plus marquée. D’autre 
part, la cocaïnisation du chien, au cours de la 
perfusion, provoque un effet hypertenseur ca¬ 
ractérisé non seulement par son intensité» 
mais par sa durée. La cocaïnisation préalable 
de l’animal prolonge la durée de l’hypertension 
initiale et le retour à la normale se fait plus 
tardivement. 

Plus récemment, Hermann, Jourdan, Morin 
et Vial (4) ont repris cette question; ils in¬ 
sistent sur le fait que le siège des phénomènes, 
observés (retour de la pression à la normale, 
hypotension légère, consécutive) est périphé¬ 
rique, et que. c’est au niveau de la fibre lisse 
vasculaire que se produit ce phénomène dont la 

(i) Scheiner. (H.), C. R. Soc. Moi., iz8, 19.^8, 624- 

(z) Gauxreeet (J.), Broun (D.), Scheiner (H.) et 
CoRTEGGiANi (E.), C. R. Acad. éc„ 202, 1936, 1302. 

(3) Tiffeneau (M.) et Scheiner (H.), Bull. Acad, 
méd., 120, 1938, 15. 

(4) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
VîAi, (J.), C. R. Soc. hiol., 130, 1939, 952-954. 


nature n’est pas précisé. Chez le chien qui a reçu 
du dioxane, l’injection continue d’adrénaline 
restitue à cette substance son pouvoir hyper-, 
tenseur (5). 

Tiffeneau et Scheiner (6) ont également étu¬ 
dié l’effet inhibiteur de l’adrénaline sur l’in¬ 
testin isolé de cobaye maintenu au contact du 
poison. On sait que cet effet n’est'pas durable ; 
ces auteurs ont contrôlé que l’inhibition cesse 
alors que l’adrénaline est encore dans le bain, 
présente à une concentration qui serait active 
sur un intestin normal. L’effet inhibiteur cesse, 
un effet tonique lui succède, Tiffeneau et 
Scheiner expliquent ce phénomène (7) en fai¬ 
sant appel à un mécanisme antagoniste suscep¬ 
tible de devenir prépondérant. La cessation 
des effets d’un poison potentiel comme 
l’adrénaline proviendrait d’un équilibre phy- 
■siologique entre la réaction du poison sur 
l’organe et la réaction de sens inverse mani¬ 
festée par l’organe, cette dernière réaction 
étant considérée comme une réaction d’adap¬ 
tation (8). 

D’antre part, Baudouin, Bénard,. Lewin 
et Sallet (9) chez le chien, comme avant eux, 
Kretschmer (10) chez le lapin, ont maintenu 
d’une façon durable un certain degré d’hyper¬ 
tension en perfusant l’adrénaline d’une ma¬ 
nière continue avec une vitesse constante. Des 
résultats identiques sont obtenus par Prohaska, 
Harms et Pgrastedt (ii) qui maintiennent 
chez le chien, par perfusion continue d’adré¬ 
naline, de l’hypertension pendant deux 
semaines. 

On peut se demander si les résultats diver¬ 
gents obtenus par ces deux groupes de cher¬ 
cheurs ne sont pas dus à des différences indi¬ 
viduelles des chiens chez lesquels l’adrénaline 
s’oxyderait ou èn adrénoxinç ou en adréno- 
chrome, avec des vitesses différentes. Il serait 

(5) Hermann (H.), Jourdan' (F.), Morin (O.) et 
ViAi, (J.), C. R. Soc. biol., 131, 1939, 282-4. 

(6) Tiffeneau (M.) et Schbpier (H.), C. R. Soc. 
biol., 13D, 193g, 448-451. 

(?) Tiffeneau (M.) et Scheiner (H,), C. R. Soc. ' biol., 
130. 1939, 627-630. 

(8) Tiffeneau (M.) et Scheiner (H.), C, R. Soc. 
biol., 131, 1939, 411-414. 

(9) Baudouin (A.), Bénard (H,), Eewin (J.) et 
Saldet (J.j, C. R. Soc. biol., 118, 1935, 529-S31 i C. R. 
Soc. biol., 119, 1935, 73-76 ; C. R. Sac. biol., lai, 1936, 
1157-1159, et C. R. Soc. biol., 119, 1935, 379- 

(10) Kretschmer, Arch. Exptl Pathol. Pharm., 57, 
1907, 421. 

(11) Prohaska (J. Van), Harms (H.-P.) et Drags- 
tHdt (p.-R.), Ann. Surg., 106, 1937, 857-867, 
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intéressant, à cet effet, d’étudier la perfusion 
continue d’adrénaline chez des animaux ayant 
reçu des antioxygènes. 

2° Variations de la sensibilité à l’adré¬ 
naline. — L’adrénaline administrée par la 
voie intraveineuse, dans la veine de l’oreille 
ou dans les veines mésentériques, est plus ac¬ 
tive chez le lapin adulte que chez de jeunes 
animaux de 700 à 800 grammes ; administrée 
par les voies sous-cutanée, intramusculaire, 
rectale ou orale, elle est, au contraire, plus 
active chez le jeune animal. La sensibilité des 
tissus périphériques des animaux adultes est 
plus grande que celle des jeunes animaux (i). 

3° Effets pharmacodynamiques. — 
Chang (2) a montré que les effets de l’adré¬ 
naline chez le chat normal s’exercent par sen¬ 
sibilité décroissante sur le foie, la glycémie, les 
vaisseaux, le cœur énervé, la membrane uicti- 
tante, l’estomac, l’iris, le muscle pilomoteur; 
les glandes salivaires. L’action vaso-motrice 
de l’adrénaline a retenu l’attention de divers 
chercheurs. R. Hamet (3) admet, pour une 
partie tout au moins, l’origine périphérique 
de la vaso-dilatation secondaire de l’adrénaline. 
De faibles doses d’adrénaline sont capables 
de provoquer chez le singe de la vaso-dilata¬ 
tion, alors que des doses plus élevées sont sui¬ 
vies- de vaso-constriction, en même temps 
qu’au^ente le volume de la main (4). Sous 
l’influence de l’adrénaline, les vaisseaux pul¬ 
monaires se dilatent (5, 6). Les vaisseaux des 
territoires cutanés réagissent comme ceux des 
territoires profonds chaque fois qu’une hyper- 
adrénalinémie se manifeste (7). Sur les vais¬ 
seaux de placenta humain, l’adrénaline est 
vaso-constrictrice (3). La persistance d’un faible 
effet vaso-dilatateur de l’adrénaline après 
énervation du sinus carotidien et section du nerf 
dépresseur a été étudiée (9, 10, ii). L’action 

(1) Hasegawa (M.),Proc.Japan P/mi-m.Soc.,14-15,1933 

(2) Chang (S.), Chin. J. Phys., 12, 1937, 397-404. 
d’après Chem. Absl., 1938, 3027. 

(3) Hamet (R.), C. R. Acad, sc., 207, 1938, 304-306. 

(4) Storm (C.-J.), Acta Brévia Neeri. Phys. Pharmac. 
Microb., 5, 1935, 57. 

■(5) ITO (S.), Folia Endocrinol. Jap., 12, 1936, 35-36. 

(6) Kitamura (R.), Folia Endocrin.Jap., 14,1938,34-35. 

(7) Malmejac (J.) et Desanti (E.), C. R. Soc. biol. 
127, 1938, 1014-1016. 

(8) Euler (U.-S.), J. Physiol., 93, 1938, 129-143. 

(9) . Nowak (J.-G.) et S.AM.AAN (.\.), Arch. Inter, 
Pharm. Ther., 51, 1935, 463-487. 

(10) Euler {U. S.), J. Physiol., 92, 1938, 111-123. 

(11) Eiang (Wei Chu) et Kong (Y.-H.), Quart. J. 
'Exptl Physiol, 27, 1938, 307-317. 


cérébrale de l'adrénaline, (jui se traduit chez 
l’animal entier par de la vaso-dilatation mise 
en évidence par Cachera et Fauvert (12), a 
fait l’objet de travaux importants deBouckaert 
et Jourdan (13). Ces auteurs ont montré que, 
sur la tête isolée de chien, l’adrénaline provoque 
une constriction des vaisseaux du cerveau, 
mais que dans la circulation générale c’est la 
vaso-dilatation qui l’emporte ; il s’établit un 
conflit entre l’action distensive de l’hyperten¬ 
sion et l’action vaso-dilatatrice locale. 

L’adrénaline n’a aucun effet vaso-moteur (14) 
sur le cobaye ayant,1e scorbut ; l’administration 
d’acide ascorbique fait réapparaître l’action 
hypertensive de l’adrénaline. L’adrénaline at-. 
ténue la réaction pseudomotrice d’une langue 
énervée et n’exerce jamais sur le phénomène de 
Philippeaux-Vulpian (15) d’action favorisante. 

Sur le rythme idio-ventriculaire du chien, 
l’adrénaUne provoque, suivant l’état préalable 
des ventricules, et suivant le degré de stimu¬ 
lation ventriculaire, soit de l’accélération 
coupée d’extrasystoles, soit des accès de ta¬ 
chycardie paroxystique, soit de la fibrillation 
ventriculaire (16). L’action de l’adrénaline sur 
le cœur de tortue (17) et sur le cœur 
d’huître (18) a été examinée. 

L’adrénahne, comme l’éphédrine, provoque 
une élévation de la pression intrapleurale en 
même temps qu’une diminution de l’amplitude 
des oscillations (19). Cette action est suppri¬ 
mée par administration préalable des sjunpa- 
tholjriiques. 

L’adrénahne augmente la sécrétion sous- 
maxiUaire après section et dégénérescence de la 
corde du tympan (20) ; cette action est due à une 
augmentation de l’excitabüité des cellules 

(12) Cachera (R.) et Fauvert (R.), C. R. Soc. biol. 
122, 1936, 365-369.' 

{13) Bouckaert (J.-J.) et Jourd.an (F.), C. R. Soc. 
biol., 120, 1935, 84-87; C. R. Soc. biol., 120, 1935,"88-90; 
Arch. Inter. Pharm. Ther., 54, 1936, 109-12S, et C. R. 
Soc. biol., 120, 1935, 255-257. 

(14) Kassakara (C.-M.) et Nishizawa (Y.) et Hirao 
(S.), Klin. Wochsch., 16, 1937, 1618. 

(15) Tournade (A.). Chevillot (M.) et Chardon (G.), 
C. R. Soc. biol., 127, 1938, 1397-1399- 

(16) Jourdan (F.) et Froment (R.), C. R. Soc. biol., 
127, 1938, 619-621. 

{17) Sato Yasuo, Tohoku J. Exptl. Med., 32, 1938, 
20-26. 

(18) JULLIEN (A.), C. R. Soc. biol, 120, 1935, 211-213. 

(19) Troisier (J.), Bariéty (M.), Kohler (D.), r. 
R. Soc. biol, 131, 1939, 878-880. 

(20) Bonvallet (M.) et Minz (B.), C. R. Soc. biol, 128, 
1938, 162-164. 
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sécrétoires de la stimulation sympathique. 
Elle modifie le réflexe Unguo-maxElaire dans 
le même sens que l’acétylcholine, c’est-à-dire 
augmente la réponse réflexe; l’action de 
l’adrénaline est plus régulière, plus forte, plus 
durable que celle de l’acétylcholine. 

A faibles doses, l’adrénaHne augmente le 
tonus de l’estomac; aux fortes doses, elle le 
diminue (i). 

Èa perfusion d’adrénaline provoque de l’oli- 
gurie ou de la polyurie suivant le rythme ; une 
vitesse rapide de perfusion provoque de l’oU- 
gurie ; une vitesse lente, de la polyurie (2). 

D’après Cortivo (3), les lapins acquièrent vis- 
à-vis de l’adrénaline tme tolérance telle que 
rânimal peut supporter quinze fois la dose 
minimum mortelle. 

'Tournade et Rocchisani insistent sur l’effi¬ 
cacité de l’injection intracardiaque d’adréna¬ 
line dans le traitement de la syncope chloro¬ 
formique (4) tardive de l’anesthésie, alors qu’ils 
mettent en doute la légitimité de la même 
intervention dans la syncope primitive qui 
survient après inhalation de quelques bouffées 
d’anesthésiques. 

Récemment, Hermann (5) classe les compo- 
sés'halogénés volatils de la série des carbures 
saturés susceptibles de provoquer des syncopes 
précoces du type . adrénaUno-chloroformique. 

Un grand nombre de substances influencent 
les effets de l’adrénaline ; de nombreux tra¬ 
vaux sur l’action sensibilisante de la cocaïne 
à l’adrénaline ont été entrepris vis-à-vis de 
divers tests : vaisseaux (6,7,8), glandes surré¬ 
nales énervées (9), intestin, utérus w situ (10), 
muscle rétractéur du pénis (ii), glycémie (12). 
l/’assûciation adrénaline-cocaïneprovoque aussi 

(1) Sato (S.), Tohoku J. Expll 27,1935,448-464. 

(2) ÏOTH (I,.-A.), Am. J. Phÿsiol., 119, 1937, 140-148, 

(3) Cortivo (B.), Bail. Soc. Ital. Biol. Sper., 8, 1938. 
745-748. 

(4) TouRtiAlJE (A.) et Rocchisani (I,.), C. R. Soc. 
biol., 118, 1935, 691-694. 

(5) BtERMANN (B.), Anêsthésic et analgésie, S, ig3g,i'-io. 

(6) Moller (K.-O.), Arch. Inter. Phartn. Ther., 'sy, 
1937. 51-63- 

(7) Boissuck (S.), Tübingen Diss., 1935, 27, d’après 
Ber. Ges. Physîol., g8, 1937, 351. 

(8) Taubmann (G.), Pfacl. Ot., t, 1938, 122-125, 
d'après Berg. Ges. Physiol., itï, 1939, 485. 

(9) BewïS (J.-'t.) et PRiETo (R.-0.), C. R. Soc. biol., 
130, 1939, 169-172. et Rev. Soc. ArgentinaBioL, 14, 1938, 
555-560. 

(10) RunisCHô Kaoru, Folia Pharmacol. Jap., 21,13-22. 

(ilJI/üSüÉNA (F.-P.), C. i?. Soc. biol., 130,1939,176-178. 

(12) Knüd (M.-O.) et Stepanson (c.), Archi Inter. 

Pharm. Thcr. 52.1937. 35-44- 


une augmentation de la toxicité de ces sub¬ 
stances (13) chez le cobaye. Ua strychnine (14) 
exerce vis-à-vis des composés adrénaJiniques 
une action comparable à celle de la cocaïne. Les 
barbituriques (15), la testostérone augmentent 
l’action vaso-constrictrice de l’adrénaline; il en 
est de même des amino-addes (16, 17), qui 
agissent dans le même sens sur les effets car¬ 
diaques (18), mais non sur les effets muscu¬ 
laires (19). Éa vagotonine augmente l’intensité 
de la contraction de la rate provoquée par 
l’adrénaline (20), elle diminue l’action inhibi¬ 
trice de l’adrénaline sur l’intestin (21). D’iodo- 
méthylate d’hêxaméthylène-tétramine sènsi- 
bihse également l'effet h5q)ertenseur de l’adré- 
naline par un mécanisme Complexe (22). Par 
contre, des suspensions colloïdales de lécithme, 
de céphahne (23), le glycérophosphate de so- 
dimn (24), le glycérol ou la gélatine (25) di¬ 
minuent les effets hypertenseurs dé l’adréna¬ 
line ; l’acétyl-p-méthylcholine supprime le 
rythme ventriculaire provoqué par l’adréna- 
üne (26). D’adrénaline n’empêche pas le Col- 
lapsus vasculaire dû au nitrite de sodium (27), 
elle protège le rat contre l’intoxication provo¬ 
quée par le sulfate de magnésie (28) ou la 
strychnine (29). 

40 Adrénalino-sécrétion. — Un grand 

(13) Hazard (R.) et ManGeoi (A.), J. Pharm. Chim., 
28, 1938, 375. 

(14) MArtinei'IT (R.) et marri (R.), Bail. Soc. Ital. 
Biol. Sper., 14, 1939, 48-50. 

(15) Busqüei' (H.) et ViscHNiAC (Ch.), C. R. Soc. biol., 
127, 1938, 281-284. 

(16) Karasek (F.) et PotJPA (O.), C. R. Soc. biol., 126, 
1937, 116-118. 

(17) Shuzo (Z.), Fol. Pharmacol. Jap., 22, 1936, 81. 

(18) Rondo Kin Ichuio, Japan J. Med. Sc. Pharm., 
Il, 1937, 1-3. 

(19) ISHiHARA (T.), Fol. Pharmacol. Jap., 25, 1938, 
55-71 et Fol. Pharmacol. Jap., 23, 1938, 59-71. 

(20) Fr-ANCk (C.) et Grandpierrb (R.), C. R. SoC. 
biol., 126, 1937, 347-350. 

(21) BIennecquin (I,.) et Franck (C.), C. R. Soc. biol., 
126, 1937, 352-353- 

(22) Kaswin (a.), c. R. Soc. biol., 131, 1939, 624-627. 

(23) BROUN (D.) et Beaune (A.), C. R. Soc. biol., 120, 

1935, 1202-IZ04. 

(24) Jeney (A.-V.) et Mehes (J.-V-), Arch, Expl 
Pathol. Pharm., lyg, 1935, 403-414. 

(25) Gaizzone (G.), Bioch. Terap: Sper., 25, 1938, 171- 

^^z6) HOPP (H.-E.) et naknin (E.-H.), J. Pharm. 
Exptl Therap., 53, 1934, 235-245. 

(27) Wilkins (R.) et WEîss (S.) et Maynes (F.-W.), 
J. Clin. 17,1938, 41-51, d’aptès Chem. Abs., 1938, 
2617, 

(28) Falck (J.) et Range (E.), KUn. Woch. n, 1933, 

1209-1211. . 

(29) Roxxer (H.), Arch. Exp. Path. Pharm., 183, 

1936, 595-606. 
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nombre d’états et de substances sont suscep¬ 
tibles de provoquer de l’adrénaliiio-sécrétion. 
Hermann, Jourdan, Morin et Vial (i), qui 
ont montré l’exquise sensibilité du chien sans 
moelle à l’adrénaline, ont proposé de l’utiliser 
comme transfusé dans les expériences d’anas¬ 
tomose surrénalo-jugulaire destinées à étudier 
l’adrénalino-sécrétion. 

L’adrénaline par perfusion continue est ca¬ 
pable de diminuer l’adrénalino-sécrétion (2), 
alors que l’hypertension augmente cette der¬ 
nière (3). On s’est demandé si les cas patholo¬ 
giques d’h}q)ertension n’avaient pas pour 
origine une adrénalino-sécrétion exagérée (4). 
On sait depuis longtemps (Houssay et Moli- 
nelli) que l’acétylcholine produit de l’adréna- 
lino-sécrétion qui est accrue par l’injection 
d’atropine. Tournade, Sarrouy et Chevillot (5) 
démontrent l’action directe de l’acétylcholine 
sur le tissu chromafline, posent la question 
d’une intervention purement adrénalinique 
dans les réactions nicotiniques de l’acétyl- 
chohne (6), puis admettent que le facteur 
adrénalinique, bien qu’important, n’est pas 
exclusif, et que l’acétylcholine participe elle- 
même à l’effet nicotinique (7). D’autre part, 
Hermann et ses collaborateurs (8) confirment 
la nature périphérique de l’action adrénalino- 
sécrétoir^ de l’acétylcholine qui ne disparaît 
pas lorsque toutes les fibres assurant l’inner¬ 
vation de la surrénale ont été coupées ; l’atro¬ 
pine facüite la mise en évidence des propriétés 
adrénalino-sécrétoires de l’acétylchohne en 
favorisant la manifestation de ses propriétés et 
en renforçant l’action de cette substance sur 
la glande médullo-surrénale (9, 10). 

Feldberg,. Minz et Tsudzimura (ii) chez le 

(1) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
ViAD (J.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 50, 1937, 104. 

(2) Malmejac (J.), Donnex . (V.) et Desanti (É.). 
C. R. Soc. biol., 119, 1935,1152-1154. 

(3) ïatematsuEi Nagoya,! gahkàiZasshi, 45,1937,203. 

(4) Dicker (E.), Presse méd., 1937, 1117-1120. 

(5) Tournade (A.), Sarrouy (Ch.) etCHEViLLOT (M.), 
C. R. Soc. biol., 124, 1937, 5-7- 

(6) Tournade (A.), Sarrouy (Ch.) et Chevillot 
(M.), C. R. Soc. biol., 124, 1937, 100-102. 

(7) Tournade (A.), Sarrouy (Ch.) et Chevilloi 
(M.), C. R. Soc. biol., 124, 1937, 203-206. 

(8) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
Vial (J.), C. R. Soc. biol-, 123, 1936, 897-900. 

(9) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
Vial (J.), C. R. Soc. biol., 124, 1937, I7i-i74- 

(10) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
Vial (J.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 57, I937, 403-435- 

(11) . Feldberg (W.), Minz (B.) et Tsudzimura (H.), 
J. PhysioL, 81, 1934, 286, 


chat, puis après eux Broun et Beaune chez le 
chien (12), Hermann et ses collaborateurs (13, 
14), Tournade et Chevillot (15) ont montré 
que l’ésérine intensifie considérablement l’ac¬ 
tivité adrénalino-sécrétoire de l’acétylcholine. 
L’ésérine est d’ailleurs capable à forte dose 
de provoquer par elle-même l’adrénalino-sé¬ 
crétion (16, 17) ; elle augmente également 
l’adrénalino-sécrétion provoquée par des am¬ 
moniums quaternaires à fonction ester comme 
la formylcholine, la propionylcholine [esters 
subissant in vitro, sous l’influence des estérases, 
une hydrolyse rapide {18)] et celle provoquée 
par des substances excito-ganglionnaires (19) 
comme la nicotine, l’hordénine, la lobéline, 
le J. L. 407 (20). D. Kohler et Jeanne 
Lévy (21) ont émis l’hypothèse que toutes les 
substances, notamment le chlorure de potas¬ 
sium, ne provoquent pas l’adrénalino-sécrétion 
par le même mécanisme que la nicotine, et 
que certaines adrénalino-sécrétions sont précé¬ 
dées de la libération d’une substance cholinique, 
alors que d’autres ne le sont pas; cette question 
a fait depuis l’objet de nombreuses recherches. 
Hermann, Jourdan, Morin et Vial (22), avec leur 
technique très sensible du chien sans moelle, 
examinent le mécanisme de l’adrénalino-sécré- 
tion provoquée par le potassium, problème déjà 
étudié par Hazard (1933), puis par Katz {23) 
et Hüg (24). D’après Hermann et ses collabo¬ 
rateurs, le chlorure de potassium est adrénalino- 
sécrétoire par l’intermédiaire de l’acétylcholine, 
il agit encore sur la glande énervée (25, 

(12) Broun (D.) et Beaune (A.), C. R. Soc. biol., 121, 
1936, 1589-1591. 

(13) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
Vial (J.),'C. R. Soc. biol., 124, 1937, 317-318. 

(14) Hermann (H.), C. R.Soc.biol.,12^, 1937, 617-618. 

(15) Tournade (A.) et Chevillot (M.), C. R. Soc. 

biol., 124, 1937, 565-566. - 

(16) WATANABE (F.), . Tohoku J. Exptl Med., 27, 
1935, 404-412. 

(17) Eewis (J.-T.) et Gallo (F.-N.), C. R. Soc. bwl., 
127, 1938, 933-936, et Rev. Soc. Arg. Biol., 13, 1937, 489- 
516. 

(18) Eévy (J.) et Olszycka (I,.), C. R. Soc. biol., 
126, 1937, 401-404. 

(19) Eévy (Jeanne) et Kohler (D.), C. R. Soc. biol., 
126, 1937, 405-409- 

(21) Justin-Besançon (E-) et Kohler (D.), C. R. 
Soc. biol., 124, 1937, 912-915. 

(22) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
Vial (J.), C. R. Soc. biol., 1938, 127, 613-616. 

(23) Katz (G.) et Katz (G.), Proc. Soc. Exptl Biol. 
Med., 36, 1937, 848-851. 

(24) Hug (E.), c. R. Soc. biol., 127, 1938. 930-932- 

(25) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 

Vial (J-),.C- ■80c- 6»°^-, 129, 1938,593-595- 
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I, 2, 3) ; il en est de même des autres ions al¬ 
calins, rubdum et ammonium, à l’exclusion du 
sodium (4) et des ions alcalino-terreux, cal¬ 
cium, baryum, strontium, à l’exclusion du 
magnésium (5). 

Par contre, si l’action adrénalino-sécrétrice 
de la nicotine est renforcée par l’ésérine, quand 
la glande surrénale est innervée, elle ne l’est 
plus quand la glande est énervée (6, 7). Aussi, 
pour Hermann et ses collaborateurs, l’action 
de la nicotine est double : elle est capable 
d’agir directement sur la ceUulé adrénalino- 
gène dont elle stimule l’activité sécrétoire ; elle 
agit encore par un mécanisme non périphé¬ 
rique. Hazard complète l’étude de l’action 
adrénalinogène de l’ion potassium qu’il étudie 
depuis 1933 (8). Le chlomre de potassium 
exerce sur l’intestin in siUc une action inhi¬ 
bitrice due à une décharge d’adrénahne. Déplus, 
il différencie, à l’aide de la spartéine (g) et du 
magnésium (10), les effets adrénalino-sécrétoires 
du potassium et de l’acétylcholine ; en effet, 
la spartéine inverse les effets vasculaires et 
cardiaques de l’acétylchohne, et renforce ceux 
de l’ion potassium. Le magnésium touche peu 
la yaso-constriction rénale que l’acétylchohne 
exerce en présence d’atropine, tandis qu’il 
annihile le même effet provoqué par le potassium 
et le transforme même en vaso-düatation pas¬ 
sive. D’après ces expériences il ne semble pas 
que l’ion potassium provoque de l’adrénaUno- 
sécrétion par l’intermédiaire d’acétylchoUne. 

D’autre part, les extraits de cortico-surré- 
nale (ii) provoquent de l’adrénalino-sécrétion 

(1) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
ViAL (J.), C. R. Soc. biol., 127, 1938, 315-317. 

(2) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
ViAL (J.), C. R. Soc. biol., 127, 1938, 617-619. 

(3) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
ViAL (J.), C. R. Soc. biol., 128, 1938, 676-678. 

(4) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
ViAL (J.), C. R. Soc. biol., 129, 1938, 595-59<5. 

(5) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
ViAL (J.), C. R. Soc. biol. 129, 1938, 843-845. 

(6) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
ViAL (J.), C. R. Soc. biol., 127, 1938, 1131-1133-. 

(7) Hermann (H.), Jourdan (F.), Morin (G.) et 
ViAL (J.), C. R. Soc. biol., 127,1928, 1493-1495. 

(8) Hazard (R.) et Wurmser (I,.), C. R. Soc. biol., 
128, 1938, 491-493. 

(g) Hazard (R.), C. R. Soc. biol., 130, 1933, 1105- 
1108. 

(10) Hazard (R.) et Wurmser (I,.), C. R. Soc. biol., 
130. i939>. 1424-1427. 

(11) ZUNG (F.) et RA Barre (J.), C. R. Soc. biol., 120, 
1933, 243-250. 


ainsi que les extraits de glande pinéale (12); 
il en est de même des digitaliques (13). 

5° Action de l’adrénaline sur les élé¬ 
ments du sang et sur divers métabolismes. 
— L’importance de l’hyperglycémie adréna- 
lique avec la voie d’introduction et la vitesse 
de l’administration est discutée par Suganu- 
ma (14) qui signale que, par la voie intravei¬ 
neuse, l’hyperglycémie la plus forte corres¬ 
pond à la plus longue durée d’injection. San- 
ders (15) étudie l’hyperglycémie provoquée par 
l’administration orale de solutions pures 
d’adrénaline. De nombreuses substances sont 
susceptibles d’influencer l’hyperglycémie adré- 
nalinique. C’est ainsi que le cuivre (16), le 
cadmium (17) et le zinc, qui par eux-mêmes 
n’ont pas d’action, inhibent la durée de 
l’hyperglycémie adrénalinique, alors que le 
manganèse, le nickel, le cobalt, le fer, sont 
sans action. Chez le chien ou le chat ayant reçu 
de la phlorizine, l’adrénaline n’a plus d’action 
hyperglycémique; par stimulation de la sécré¬ 
tion d’insuline, il peut même se produire de 
l’hypoglycémie (18). L’injection intraveineuse 
de bicarbonate de soude cause une lente aug¬ 
mentation de la glycémie, mais ne modifle pas 
l’hyperglycémie adrénalinique (19). 

Tandis que les chiens hépatectomisés ne 
répondent plus à l’adrénaline (20), les chiens 
hypophysectomisés n’ont qu’tme réponse di¬ 
minuée par rapport aux témoins (21). L’utüi- 
sation des différences de l’hyperglycémie arté¬ 
rielle et veineuse provoquée par l’adrénaline 
pour la mesure de l’utilisation des sucres par 
les tissus est discutée, en tenant compte des 

(12) Malmejac (J.) et Desanti (E.), C. R. Soc. biol., 
125, 1077-1078. 

(13) Saizyo (K.) et Hatano (M.), Tokohu J. Expll 
Med., 29, 1936, 465. 

(14) SUGANUMA (Y.), Fol. Pharmacol. Jap., 19, 1935, 
412-416. 

(15) Sanders (E.), Arch: Exptl Pathol. Pharm., 188, 
1938, 657-668. 

(16) SCHNETZ (H.), Arch. Exptl Pathol. Pharm., 178, 
1935, 420-38. 

(17) Schwab (H.), C. R. Acad, sc., 205, 1937, 628. 

(18) HoussA (P.), C. R. Soc. biol., 118, 1935, 1214- 
1216. 

(19) PAPILIAN (V.) et Preda (V.), c. R. Soc. biol. 
118, 1935, 472-473- 

(20) Ra Barre (J.) et Hoüssa (P.), C. R. Soc. biol., 
118, 1935, 1217-1218. 

(21) Chaikoff (I.-R.), Reichert (F.-R.), Read (R.-S.) 
et MAtxhes (M.-E.), Am. J. Physiol., 113, 1935, 306- 
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etreurs de technique, par Cori et Idsher (i). 
Bogue et ses collaborateurs (2) ont montré qqe 
l’adrénaline, en augmentant le travail du cœur, 
augmente l'utilisation du sucre et des lac- 
tates. 

D’après Kovtun et Levantsova, l’adrénaline 
est capable, chez certains animaux, d’inhiber 
la glycolyse des tissus à glycolyse intense et de 
stimuler les tissus à faible glycolyse (3). 
L’action accélératrice de l’adrénaline sur la 
glycolyse, antérieurement signalée (4), est due, 
d’après Wajzer (5), à la rupture de la Uâison 
entre le glycogène lié et les protéines. L'injec¬ 
tion de o*"S,z5 d’adrénaline chez des rats réduit 
la teneur en glycogène du gastrocnéfflien, elle 
réduit également le glycogène hépatique, elle 
mobilise le glycogène musculaire (6). Chez 
l’embryon (7), l’adrénaline est capable de dimi¬ 
nuer la teneur en glycogène du foie du onzième 
au dix-huitième jour ; elle n’agit sur le glyco¬ 
gène du‘muscle qu’après le dix-huitième jour 
du développement, lorsque l'activité enzyma¬ 
tique apparaît: 

D’après Nachmansohn et ses collabora¬ 
teurs (8), l’adrénaline augmente la formation 
de l’acide lactique dans le muscle ; le phospha- 
gène n’est pas affecté et la resynthèse du phos- 
phagène est due à l’acide lactique. En effet, il 
n’y a plus de resynthêse sur le muscle empoi¬ 
sonné par l’acide monoiodacétique (9). 

L’adrénaline produit dans le muscle ha¬ 
ché (10) ime estérification du phosphate, le 
taux d’ester hexosephosphorique est aug¬ 
menté ; l’adrénaline a une action directe sur 
le métabolisme du muscle. 

Des perfusions continues d’adréuaUne pro¬ 
duisent une augmentation des acides gras du 

(1) COEI (C,-F.), Fishek (R.-E.) et CORi (G.-ï.), Am, 
J. Physiol., 114, 1935, 53'68. 

(2) bogue (Y.), Evans (C.-E.), Grande (F.) et Hsd 
(F.-Y,), Quart. J. Expit Phys., 25, 1935, 213-218. 

(3) Kovtun (E.-I.) et EeVANTSOVA (N.-S.), Med. 
Exptl Uhfdine, 1937, 79-83. 

(4) Nachmansohn (M.-D.), Bull. Soc. chimie biol., 
19, I9S7i 453- 

(5) WaJzer (J.>, Bull. Soc. chim. biol., zo, 1938, 
828-833. 

(6) CotLlP (J.-B.), TaoMSON (D.-E.) et Toby (G.), 
J. physiol., 88, 1936, 191-198. 

(7} GIli. (P.-M,), Biochem. J., 32, 1938, i792“i?99. 

(8) Nachmansohn (D.), Wajzer (J.) et EWHmanN 
(R.), C . R . Ac. SC ., 2ÔO, 1935,1981-1982. 

{9) Wajzer (J,), ÉWHmaNn (R.) et MARNAY (A.), 
C. R. Soc. biol., 121, 1936, 142-144. 

(lo) SVEINSSON (S.-E.), Skand. Ardu Physiol., 77, 1937, 
79-80. 
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foie et une diminution du glycogène (ii) ; des 
injections continues d’adrénaline ne modifient 
ni l’ürée, ni le cholestérol, ni le calcium du 
sang (12), mais provoquent seulement ime 
petite augmentation des corps cétoniques (13). 
L’adrénahne augmente le taux du potassium 
du sang par mobilisation du potassium du 
muscle (14) ou du foie (15, 16, 17). Camp et 
Higgins (ï8), puis Larson et Brewer (19) 
ont supposé que les actions de l’adrénahne sont 
effectivement dues au potassium, hypothèse 
combattue par Hug (20). 

L’adrénaline augmente l'excrétion d’allan- 
toïne dans l'urine (21) par voie intraveineuse, 
elle provoque une augmentation passagère 
du glutathion sanguin (22). L’adrénaline par 
injection intraveineuse augmente le quotient 
respiratoire (23, 24) chez des animaux ayant 
reçu quotidiennement de l’adrénaHne. La con¬ 
sommation en oxygène de la thyroïde, du cœur, 
est augmentée, celle du foie un peu moins, celle 
de la rate est diminuée (25). De petites doses 
d’adrénahne, 08,5 par kilogramme (26), causent 
une prolongation du temps de coagulation 
chez le lapin, tandis que de plus fortes doses 
provoquent au contraire une diminution. Une 
augmentation marquée du taux des réticulo¬ 
cytes suit l'injection d’adrénahne (26). 

L’adrénahne augmente l’activité de l’en- 
zyine protéolytique, tandis que l’insuhne la di- 

(ii) Baudouin (A.), Bénard (H.), Eéwi.n (J.) et 
Sallëï (J.), C. R. Soc. biol., 120, 1935, 629-631. 

■ (12) Baudouin (A.), Bénard (lï.), I.ewin (J.) et Sallet 
(J.), C. R. Soc. biol., 120, 1935, 860-862. 

(13) Schwarz (H.), Ardu Exptl Pathol. Pharmacol., 
177. 1935, 628-634. 

(14) IJ’Sll.vA (J.), J. Physiol., 87, 1936, i8i-i88. 

(15) Marenzi (A.-D.) et GERSChmaN (R.), C. K. Soc. 
biol., 124, 1937, 382-383. 

(16) D’SlLVA (J.), J. Physiol., 90, 1937, 303-309. 

(17) Camï (W.-J.-R.) et HiGgins (J.-A.), J.Pharm., 
Exptl Thér., 57, 1936, 376. 

(18) EarSON (F.‘S.) ét Brèwer (G.), J. Pharm., 
Exptl. Ther., 6i, 1937, 213-124. 

(19) Hug. (E.), C. R. Soc. biol., 127, 1938, 927-929. 

(20) Chaikofe (I.-E.), Larson (P.-S.) et Read (E.-S.), 
J. Biol. Chim., iùg, 1935, 395-404. 

(21) ZuNG (Ë.) et VEsSEtôvsRY (O.), C. R. Soc. biol., 
123, 1936, 114-116. 

(22) Bridge (E.-M.) et Noltib (H.-R.), /. Physiol., 
85. 1935, 334-342- 

(23) NaKao TaéESHI, Jap. J. Med. Sc., ÏV, Pharmac. 
10, 1937, 37-63- 

{24) TErao (K.), Folia Endocrinol. Jap., ii, 1935, 
29-30. 

(23) Kanowka SHtmrèi, Tohoku J. Exptl Med., 24, 
1934, 295-306. 

(26) Paschkis (K.) et SCHWONER (A.), Med. Klin., 
1934, 900-902. 
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minue (i). Elle augmente aux faibles concen¬ 
trations (2) la croissance des fibroblastes réti¬ 
culaires de l’embryon de poule, l’inhibe aux 
fortes concentrations. Ea croissance des dents 
du lapin est d’abord retardée, puis'accélérée 
par injection de o“g,2 à o'**s,5 d’adrénaline (3). 
Ees solutions neutres de sel d’adrénaline in¬ 
hibent l’action des bactéries et des toxines 
végétales, mais n’pnt, pas djiifluence sur le 
venin de cobra ét lé pouvoir lytique des bacté¬ 
riophages (4). , 

SympathomimétiqueB imparfaits. 

Comme en .1934, je classerai sous cette 
rubrique les sirbstanqes dont les propriétés 
principales se rapprochent des actions de 
l’adrénaline ; 

1° Dérivés de Isi 3-4 dioxyphénylétha- 
nolamine. — E’éthylnoradrénaline, injectée 
par la voie intraveinéirse, détermine tme hy¬ 
potension avec accélération cardiaque et vaso¬ 
dilatation périphérjqpe (5) ; des doses 100 fois 
plus élevées (2 milligrammes chez un chien 
de 20 kilogramme^) provoquent de la vaso¬ 
constriction (6). Ea 3'^4-dioxynoréphédrme (cor- 
basil)' dilate les vajsseapx rénaux et intesti¬ 
naux, augmente le volùtlié de la rate (7). Ee 
dérivé lévogyre est pljarmacologiquement 160 
à 200 fois plus actif fiUe le dextrogyre (8) sur 
la pression artérielle, ét sqn action se rapproche 
davantage de celle 4c, l’éphédrine; le dérivé 
dextrogyre est lui-mêm^< fois pins actif 
que le racémique ; sqr l’utérus isolé de cobaye, 
le lévogyre est i éob fois moins actif que le 
dextrogyre. Il e^ptp entre ces deux isomères 
des différences qualitâtiyes importantes. 

(1) Feiwanti et MICUBEÏ, SoW. Soc. liai. Biol. Sper., 

10,1935.956-957. ,-,r 

(2) FtTNAYAMA MfcnïTApA, Fol. Phaill!. Jap., 22, 
1936, 65-79- . 

(3) Yao-Taro, J(ip^ J-iî njyd. Sc., IV, Pharmacol., 
8,1934, 8-10. 

(4) Marie (A.-C,)i 4 'àn',' Jnéj. Pasteur, 52, 1934, 481- 

487. ' 

(5) CAMERON.CW.-JVt,),. CaîSMON (J.), WmTSELI, (I,.- 
J.), Tainter (M.-p.), f . 'Pharni. Exptl Ther., 62, 1938, 
318-322. 

(6) Hamet, (R.), C, fi, biol., 128, 1938, 827-828. 

(7) SCHAUHANN Chem. Abhanil. Med 

Chem. ForschungsstdUetl I, Q, Fariibenind, 3, 1936, 383- 
392, d’après Cheml 5866. 

(8) Moluer (K.TG|,.),T4ÿpAi Intern. PImrm. Ther., 

57, 1937, 67-93. '■ V 


Eespagnol, Bizard et Turlur (9) ont examiné 
l’action du phényldiox5q)ffénylaminoéthàne 

— 3-4-(0H)2C=H3-CH (NH2)-CH2C«H6 — qui 
présente une action vaso-constrictrice et une ac¬ 
tion inhibitrice sur le tonus intestinal, ce qui 
permet de le classer dans le groupe des sympar 
thomimétiques imparfaits. 

Quant à la mescaline, qui possède trois grou¬ 
pements méthoxy, elle est peu active chez le 
lapin (70 fois plus tolérant que l’homme), et 
chez lequel l’action la plus typique est mio 
importante rétention urinaire. Chez l’homme, 
la mescaline est éliminée en nature sans trouble 
(75 p. 100) ; chez le lapin, 60 p. 100 s’éliminent 
sous forme d’un acide 3-4-5 (CH''’0)® CH^-CH^- 
COOH (10). 

2° Dérivés de l’oxyphényléthanola- 
roine — Ees m- et les /)-hydroxyphénylmé- 
thylaminoéthanols (synéphrine, néosyné- 
phrine, m- ét f)-sympatliol) ont été examinés 
au point de vue de leurs propriétés pharmacolo¬ 
giques. Yujiro Takaya (ii) a confirmé l’ac¬ 
tion pressive de la synéphrine, moins intense 
mais plus prolongée que celle de l’adrénaline 1 
l’injection par les veines périphériques est plus 
efficace que par les veines mésentériques. D’au¬ 
tre part, la w-synéphrine (néosynéphrine) a, sur 
la membrane nictitante normale cocaïnisée ou 
énervée du chat, une action semblable à celle 
de l’adrénaline. E’action de l’isomère para est 
plus faible, elle est augmentée par l’énerva¬ 
tion, non par la cocaïne (12). Ees dérivés 'w 
(néosynéphrine ou sympathol),à faibles doses, 
augihentent la diurèse, aqueuse, à fortes doses, 
la diminuent, tandis que les dérivés p agissent 
dans le sens opposé (13). 

Ea ÿ-hydroxyphénylisopropylméthylamine 

— OH-C®H^-CH2-CH (CH®)-NH-CH® (véritol) 

— provoque une hypertension durant cinq mi¬ 
nutes chez le chien, à la dose de 10 par kilo¬ 
gramme ; cette vaso-constriction est augmen¬ 
tée par injection d’atropine on par-vagotomie. 

(9) ^ESPAGNOL (A.), Bizard (H.) et Türiur (J.). 
C. fi. Soc. biol., 131, 1939, 346-349. 

(10) Slotta (K.-H.) et Muller (J.), Z, Physiol. Chem,, 

238, 1936, 14-22. , .. 

(11) Takaya Yujiro, Jap'. J. Med. Sc., IV, Pharm., 
1935, 147-148. 

(12) Bacq (Z.-1/L.), Arch. Inter. Pharm. Ther.,60, 1938, 
456-461. 

(13) ZUNZ (E.), Sparchez (T.) et Gillo (E.), Arch. 
Inter. Pharm. T/ii;i.,6o, 1938,1-29, et C. fi. Soc. biol., j2^, 
1.937, 1257-1260. 
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Il ae présente aucune action nicotinique (i) ; 
il n’a pas d’effet sur le cœur normal isolé de 
mammifères, mais améliore des cœurs dilatés 
ou en état de défaillance ; il n’est pas inversé 
par le pipéridométhylbenzodioxaUe (2); il 
produit une accélération de la respiration à 
fortes doses et ne s’oppose pas. chez le rat, à la 
narcose par l’avertine ou le pernocton (3). 
Une étude dés isomères inférieurs, les p-hy- 
droxyphénéthylamines (4), comparativement 
aux dérivés correspondants de même sque¬ 
lette carboné sans fonction phénol, a montré 
que, pour ces derniers, la répétition des 
doses épuise plus vite l’action que pour les 
premiers dérivés, ha présence du phénol aug¬ 
mente l'action adrénalinique.et cette dernière 
action est plus prononcée pour le dérivé lévo¬ 
gyre. 

h’étude comparative des dérivés ^-’GH“ 0 - 
C«H‘'-G(RR')-CH 2 -NH 2 C 1 (RR.' étant soit 
soit HOH, soit O) ont montré que toutes ces 
substances provoquent de la vaso^constric- 
tion générale, de la vaso-dilatation des coro¬ 
naires, de la dépression cardiaque ; seul le 
dérivé cétonique augmente la profondeur et le 
rythme respiratoires, ils sont tous stimulants 
des muscles lisses à faibles doses, dépresseurs 
à fortes doses (5). Ua pharmacologie de l’hor^ 
dénine a été étudiée à nouveau par Riest- 
chel (df), 

30 Dérivés du phényléthanolamine. 

he principal représentant de cette série est 
l’éphédrine. Ua chimie analytique de l’éphé- 
drine et de la pseudo-éphédrine a été étudiée 
par divers auteurs (7, S, 9), Une revue de la 
pharmacologie de l’éphédritte par Gaddum (ro) 
résume les principaux effets de cette substance. 


Quelques travaux, sqt; | l’action' vaso-motrice 
rénale de l’éphédrine sur lé chien normal (ii) 
(vaso-constriction avec des doses appropriées, 
vasO-dilatation aux doses élevées) sur le chien 
en état d’hypertenâqh Ipair occlusion des caro¬ 
tides (12) (vaso-dilatation) sur le chien hépa- 
tectomisé (13) (ya^o-çon^triction. puis vaso¬ 
dilatation), sür le cyen après section des 
splanchniques (14) (vaso-constriction exagé¬ 
rée). D’autre part, Ü âuféé de résistance d’un 
chien chloralosé à une anoxémie aiguë peut 
être triplée par ''in|ëCTibh ' d’éphédrine ; cet 
effet s’explique à la'fôis par l’action centrale 
et par l’action périphérique de cettè .sub¬ 
stance (15). ■■ ; M,,';-' . (, 

L’étude de l’action de l’éphédrine .sur l’in¬ 
testin isolé a été fai|;e, par quelques auteurs, 
sans que son mécanisme aif été encore absolu¬ 
ment éclairci (16, i^, 18).'L’éphédrine diminue 
l’acidité libre et ^totale d’u suc gastrique (19). 
Elle diminue dans urié'ihfgè mesure le temps de 
saignement, du, Îapiffîfléhdàht l’heure qui suit 
son injection par là'yioiei intraveineuse. Elle 
augmente parallèlement îé inpmhre des globules 
rouges, de.s leucocytes; ,des plaquettes chez le 
cobâyè normal, om auqifpl pn a enlevé la rate. 
L’éphédrinè agirait,^^dpnc en déplaçant les 
formés figurées du' s^fig liés réserves et des 
centres hémopôiétifjiiès',^ ÿ compris la moelle 
Osseuse (20, 21). L’éjU^édifine à faibles concen¬ 
trations accroît la 'ëfoissapôe des tissus, mais 
est toxique à fortps/fcbpçWtrâtiôns (22). En 
ce qui Cortcérne l’aCtion de ï’éphédrine comme 
inhibiteur dè l’oxydàtion dè l’adrénàiine. 

L'étude phârmacôdÿnàM^üé dë la dl-pseu- 
donoréphédriûë a mpjtlti|é ; qqe Cettè substance 


(1) HÊViiAiSs (d.) et BAVtEsS (F.), Arch. iHtey. Pharm. 
Tkir., 56, 1937, .319-326, 

(2) Reiù (H.), Àrch. Exptl Pharm. Palh., 1S7, 1937, 
617^646. 

(3) I,IK0NER TWi), Arùh. EXpll Paih. Phann., 187, 

1937, 444-461- 

(4) Crismon (J.-M.) et Tainter, J. Pharm. Exptl 
Tha-., 645 1^38, 196-408. 

" (5)iCYBiiLSKi Ddi^iadcialna Spoleetna, 26, 

193s, i26-‘i4.8, d’kt>rès Chém. Abst., 1936, 3092. 

(6) Kiestchei, (H.-G.), Arch. Exptl Paih. Pharm., 
i«6, 1937, 329-336- 

(7) _FonRMENT,{P.) et Roques (H.), Bull. Sc. Pharm., 
44» Ï937i 372- 

(8) Monnet (R.) et Durand (P.), J. Pharm. Chim., 

1938, 38, 145-151, 

(9) . SANCKiSz .(J.-A.), J. Pharm. Chim,, 22, 1935, 
4,89-496. 

(10) G.iddum (J.-H.), Brit. Med. J., r. 1938, 713-717. 
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(13) âtfGANUMA(Y.), FUI Pmfm . .Jap., 19, 1934, 72-78. 
{14) Hidekichi (Y.), MiU. Med. Akad. Kiàtô, 14,1935, 

323-333» i,’ 

(15) Binet (R.) et STRplBZ4 (Mi), C. R. Acad, sc,, 
207, 1938, 543. 

(16) Hidekichi Yamawaki, J. Mid, Pharm.,, S, 

1934,6-5-67. ' 

(17) Nukita YoshihiDe,' JFblià' Pharm. Jap., 2o> 

1935, îS3-mi- i 

(18) ModéhN (F.-S.) et TldERSEfe (e.-tt.), Arch. ttder» 
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a une action vaso-constrictrice au moins aussi 
importante que celle de l’épliédrine (i)* 
Comme l’éphédrine et la noréphédrine, elle 
augmente la résistance, à l’anoxémie (2). 
L’action pressive de la méthyléphédrine est 
égale au i/io de celle de l’éphédrine; elle 
exerce une action inhibitrice sur la, respiration ; 
son action broncho-dilatatrice est plus faible 
que celle de l'éphédrine (3). La diéthylamino- 
éthyléphédrine (isalon) manifeste des effets 
spasmolytiques à des doses où elle n’exerce pas 
d’effets presseurs,, ;(4) j son action sur les 
vronches est plqs importante que celle de l’éphé- 
drine(5), , , . 

4° Dérivés de la phényléthylamine. — 
La benzédrine (phénylisopropylamine est la 
substance qui, dans cette série, a été la plus 
étudiée. Elle stimule le système nerveux cen¬ 
tral des animaux anesthésiés et provoque une 
augmentation du rythme et de l’amplitude de 
la respiration. Son action pressive est i/ioo à 
1/500 de celle de l’adrénaline ; elle est faible¬ 
ment augmentée par la Cocaïne et par l’ergota- 
niine (6, 7). Les réponses de l’adrénaline et de 
la nor adrénaline sont potentiahsées par la 
benzédrine (8) comme par l’éphédrine. La ben¬ 
zédrine n’a pas d’effet sur le cœur isolé de 
grenouille à faibles doses ; à plus fortes doses, 
elle exerce une action inotrope négative. Sur 
le cœur, m situ, à doses moyennes, elle a une 
action chronotrope négative, mais par lavage 
il y a retour à la normale (9). Chez le chien, elle 
provoque, à faibles doses, une augmentation 
de la fréquence, de l’amplitude du cœur avec 
accentuation du P et du T de l’électrocardio- 
gramme (10) ; à fortes doses, elle provoque de 

(0 Bksson (H.), C. R. Soc. biol., 122, 193G, .(0-42. 

(2) Pak (C.) et Pead (B.-E.), Quart. J. Pharm. Phar- 
inac., y, 1936, 235-255. 

(3) Rietschiîl (H.), Klin. Woch., 14, 1935, 1649. 

(4) Arai Kbjl, Tohoku J. Expil Med., 33, 1938, 125- 

(5) Dexrick (E.-E.), Mü-likan (R.), Modern (F.-S.) 
et Thienes (C.-H.), J. Pharm. Exptl Ther., 60, 1937, 
56-68. 

(6) Allés (G.-A.), J. Pharm. Exptl Ther., 66, 1939, i. - 

(7) PINKSTON (J.-O.), PINKSTON (J.-E-) et DONA- 
BEDIAN (A.-S.),/. Pharm. Exptl Ther. Proceed., 66,1939, 
28. 

(8) EuAère (A.) et Meyer (P.), C. R. Soc. biol., 129, 
1938, ri97. 

(9) Halpern (B.-N.), C; R. Soc. biol. 127, 1938, 

890.-983. ■ ! 

(10) Daüthbbande (E.), Philippot (E.) et Chak- 
LIER (E.), C. R. Soc. biol., 129, 1938, 497-499., 


la brachycardie d’origine réflexe (ii). La ben¬ 
zédrine n’a pas d’effet péristaltique chez les 
normaux, mais un effet inhibiteur chez des 
malades atteints d’ulcère du duodénum (12). 
A très faibles concentrations, elle, est sans 
action sur les muscles lisses ; à doses un peu 
plus élevées, elle cause une diminution du tonus 
et de l’amplitude de la contraction; elle est 
antagoniste de l’action inhibitrice de l’adréna¬ 
line sur l’intestin (13). La benzédrine rend le 
nerf sciatique inexcitable sans modification 
préalable de la chronaxie. Elle augmente l’ex- 
citabüité corticale pâr diminution de la chro- 
naxié ; elle élève la température centrale du 
lapin et le F 883 est antagoniste de cette der¬ 
nière action (14). La benzédrine, comme de 
nombreuses substances aminées, est antagoniste 
des hypnotiques (15, 16, 17), notamment des 
barbituriques (18) et de l’alcool (19). Cette 
action centrale excitante a été étudiée par de 
nombreux auteurs (20, 21,22, 23, 24). L’emploi 
de la benzédrine a été préconisé dans la nar¬ 
colepsie et dans les maladies mentales carac¬ 
térisées par de la dépression mentale. La benzé¬ 
drine a également été utilisée dans la cyclopégie 
en association avec l’homatropine (24, 25). 

L’étude de toute une série de phényléthylèue- 
diamines, dont la plus simple est le i 540 F (26) ■ 

(11) Smith (O. -N.) et Cuamberlin (G.-W.), Radiol. 
29t iy37. 676-682. 

(12) Halpern (B.-X.), C. K. Soc. biol., 128,1938,487-491 

(13) MeidingeR (F.), C. R. Soc. biol., 128, 1938, 748- 
751- 

(14) jAeOR.SON (IC.), ClIKI.4TEN.SEN (J.-T.), ERIKSEN 
(F.) et IIALD (J.), Skaiid. Arch. Physiot., 79, 193H, 258- 

(13) JACOUSEN (E.), WOLLSTEIN (A.) et ClIKISTJvNSEN 
(J.-T.), Klin. Woch., 17, 1938, 1580-1583. 

(16) BAHNSEN (P.), JACOBSEN (E.) et TIIE.4LEP1' (U.), 
Klin. Woch., 2, 1938, 1074-1078. 

{17) I,umiê:riî (A.) et Meyer (P.), C. R. Soc. biol., 
128, 1938, 678-682. 

(18) ’Werner (H.-W.), J. Pharm. Exptl. Ther. Proceed., 
66, 1939. 39- 

(19) Eehoczky (T.), Klin. Wosch., 17, 1938, 1007. 

(20) JACOBSEN (E.), CHRISTEN.SEN (J.-ï.), ERIKSEN (F.) 
et Hald (J.), Skandi Arch. Physiol., 79, 1938, 258-281. 

(21) Earsen (V.), Skand. Arch. Physiol., 79, 1938, 282- 
289. 

(22) Prdjzmetal (M.) etBLOOMBERG (W.), J. Am. med. 
Assoc., 105, 1935, 2051-2054. 

(23) ÏIEPENEAU; (M.), Broun iD.),Rev. méd. Suisse 
Romande, 1937, 494- 

(24) POWBLL (E.-S.) et Hyde(M.-E.).,/. Aamœs Med. 

Soc., 39, 1938, 1-4. • , 

(25) SUDRANSKI (H.-F.), Arch. Ophlalmol. (Chicago), 
20,1938,585-596. 

(26) Bovex (D.), de Eestrange (Y.)j Fourneau (J.- 
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— CeH 5 -NH-CH‘^-CtP-NH^, —a montré que ces 
substances sont hypertensives, • cardio-acqélé- 
ratrices et analeptiques, se rapprochant ainsi 
des phényléthylamines. 

5° Rapport entre la constitution et 
l’action. — Le dernier rapport sur cette 
question a été fait par E. Zunz (i) au Con¬ 
grès de cliimie biologique de Lyon. Il est diffi¬ 
cile, pour ne pas dire impossible, de fixer des 
règles étabhssant une relation étroite entre la 
constitution chimique et l’action pharmaco¬ 
dynamique (2, 3, 4). Suivant les actions,envi¬ 
sagées, des relations différentes apparaissent; 
Bacq a examiné la durée, la rapidité 

(1) Zunz (E.), K/® Congrès de chimie biologique, 
Eyon 1937, p. 81. 

(2) Bacq (Z.-M.), Mémoires Ac. roy. méd. Belgique, 
1936, 45, et Arch. Inter. Pharm. Ther., 55, 1937, 190. 

(3) Mukkrji (B.), Ind. J. Med. Research, 25, 1937, 

(4) Fusco (D.) Boll. Chim. Farm., 77, 1938, 245-251. 
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d’action et surtout les modifications appor¬ 
tées par la cocaïne sur l’action des diverses 
amines, sans pou-voir observer de relations ri¬ 
goureuses entre constitution et action. Une 
même opération chimique méthylation, addi¬ 
tion d’un oxhydryle alcooHque, peut, sur deux 
squelettes carbonés voisins, aboutir à un résul¬ 
tat biologique opposé. Cameron et Tainter (5) 
ont généralement observé que l’effet broncho¬ 
dilatateur est plus intense quand les deux 
fonctions phénol sont en position 3-4 sur le 
noyau. Toutes les amines sympathomimé- 
tiques, à de très rares exceptions près, rédui¬ 
sent le temps de saignement moyen chez le 
lapin (6). ' 

(La- suite au prochain numéro g 

(5) Cameron (W.-M.) et ïainter (M.-E.), J. Pharm. 
Exptl Ther., 57, 1936, 152-169. 

(6) Derouaux (G.), C. R. Soc. biol., 131, 193g, 827- 
830. 
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LA NEUROLOGIE EN 1939 


A. BAUDOUIN et H. SCHAEFFER 

Conformément à l’usage, il n’y a pas eu, cette 
année, de Réunion neurologique à Paris, puisque 
le Ille Congrès international de nenrologie se 
tiendra (i) cette année à Copenhague, du 21 au 
25 août. Nos lecteurs trouveront dans Paris 
médical mi compte rendu des séances scienti¬ 
fiques et de la physionomie générale de la réu¬ 
nion. Etant donné l’état de tension actuel, cette 
physionomie ne manquera peut-être pas d’inté¬ 
rêt. Rappelons que les sujets choisis comme 
thèmes de discussion sont les suivants : le 

système endocrino-végétatrf et sa signification 
pour la neurologie ; 2° les maladies nerveuses hé¬ 
réditaires, notamment en cé qui concerne leur 
genèse ; 3“ problèmes concernant les avitami¬ 
noses, notamment par rapport au système ner¬ 
veux périphérique. Des sections sont également 
prévues pour des questions relatives à la neuro¬ 
chirurgie et à l’épüepsie. Ce éont là de vastes 
sujets. En souhaitant que les séances du Congrès 
soient utiles à notre science, il n’est pas interdit 
d’espérer, au surplus, qu’eUes contribueront 
quelque peu à la concorde intellectuelle, et, par 
là, à la paix du monde. 

Le Congrès des médecins aliénistes et neurolo¬ 
gistes de langue française tiendra sa session an¬ 
nuelle à MontpeUier, du 21 au 26 septembre 1939. 
Ee rapport de nemologie est consacré au sujet sui¬ 
vant ; « Les problèmes neurologiques et psychia¬ 
triques immédiats et tardifs des traumatismes 
crâniens » : ü est l’oemcre du regretté Paul Schmite 
et de M. Jean.Sigwald. Ee rapport de psychiatrie 
— en réalité neuro-psychiatrique — est dû à 
M. Albert Crémieux (de Marseille), et traite des 
« anorexies mentales ». 

Pour la Revue annuelle, nous avons fait choix 
des sujets suivants : 

lo Les traumatismes cranio-cérébraux. Leurs 
complications et leurs séquelles ; 

2° Les relations du système musculaire et des 
glandes endocrines ; 

3° Ee traitement de la névralgie faciale par la 
méthode de Sjôquist ; 

4° Les rapports de l’encéphalite équine et de 
l’encéphaüte humaine. 

(i) Cette Revue a été écrite avant l’ouverture du 
N»» 40-4I- -7- 7-14 Octobre, igsg. 


Traumatismes cranio-cèrébraux. 

Leurs complications et leurs séquelles. 

Les traumatismes crâniens, depuis la guerre, ont 
été l’objet de nombreux travaux. Pour n’en si¬ 
gnaler qne quelques-uns, rappelons le rapport de 
Eeriche,en 1926,sur l'épüepsie post-traumatique; 
le rapport de Alajouanine, Maisonnet et Petit- 
Dutaülls sur les suites éloignées de la trépanation 
du crâne par lésion traumatique, en 1928 ; le 
rapport dé Brenner, Coppez, Hicguet et Paul 
Martin (2) sur le syndrome commotionnel tardif 
dans les traumatismes fermés du crâne, en 1932 ; 
le rapport récent d’Edouard Krebs (3) sur le' 
diagnostic et les interventions opératoires dans les 
complications récentes et tardives des trauma¬ 
tismes cranio-cérébraux fermés. 

Nous étudierons successivement, dans cette 
revue, les accidents précoces et les accidents tar¬ 
difs des traumatismes fermés du crâne : 

I. Accidents précoces. — Ils peuvent survenir 
dans des conditions différentes : i ° soit que ces 
accidents surviennent après un intervalle libre, 
le traumatisé restant d’abord conscient et sans 
signe neurologique; 2“ soit que, le sujet ayant 
perdu connaissance, l’on doive rechercher les 
manifestations de l’apparition ou de l’accentua¬ 
tion d’une compression cérébrale. Ce sont les 
troubles végétatifs, troubles de la déglutition, de 
la respiration, du pouls, de la température, qui 
mettront les phénomènes sur la piste d’une com¬ 
plication possible ; ü faudra également tenir 
compte de l’apparition de signes pyramidaux de 
déficit ou d’excitation, hémiplégie, monoplégie, 
ou crise convulsive. 

L’existence d’une compression cérébrale étant 
souçonnée, il faudra rechercher quelle en est la 
nature ; 

a. Hématomes extraduraux. — Ils sont d’ha¬ 
bitude consécutifs à rme fracture ou une fêlure 
de la voûte dans le territoire de l’artère méningée 
moyenne. Mais les hématomes peuvent être con¬ 
sécutifs à un décollement de la dure-rdère dans 
une autre zone, et, d’autre part, ce n’est pas tou¬ 
jours la méningée moyeime qui est en cause, la 
rupture de petits vaisseaux allant de la méninge 
à l’os peut conditionner l’hémorragie. 

L’existence d’accidents rapidement progressifs, 
après ou sans intervalle libre, doit toujours 
faire penser à rm hématome extradural, qu’il 

(2) Brenner, Coppez, Hicguet et Paul Martin, Le 
syndrome commotionuel tardif dans les traumatismes 
fermés du crâne {Revue d’O. N. O., 1932, .p. r6r)." 

(3) Krebs, Du diagnostic et des interventions opéra¬ 
toires dans les complications récentes et tardives des 
traumatismes cranio-cérébraux fermés {Rev. neurol., 
t. LXXI, n» 4, p. 369).' 
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s’agisse d'accidents parétiques, convulsifs ou 
stuporeux. L’existence d’une ecchymose œdéma¬ 
teuse temporo-pariétale douloureuse est un argu¬ 
ment de plus en faveur de cette hypothèse. • 

b. Hématomes sous-duraux. — Nous n’insis¬ 
terons pas sur leur symptomatologie bien con¬ 
nue, caractérisée par l’existence d’un intervalle 
libre de durée variable, là céphalée et l’obnubi¬ 
lation si typiques, avec ou sans symptômes pyra¬ 
midaux associés, les résultats si caractéristiques 
donnés par la ventriculographie et siutout l’en¬ 
céphalographie, l’absence de sang dans le Uquide 
céphalo-rachidien, l’inconstance de l’hyperten¬ 
sion céphalo-rachidienne et de la stase papil¬ 
laire. 

c. L’œdème cérébral est peut-être le plus fré¬ 
quent des troubles consécutifs aux traumatismes 
du crâne. Il peut être isolé ou associé à ime mé¬ 
ningite séreuse. Il peut déterminer un engage¬ 
ment des amygdales cérébelleuses ou du lobe 
temporal. 

La gravité de l’œdème cérébral est variable 
suivant son degré. Son tableau clinique est très 
polymorphe ; coma avec troubles des fonctions 
vitales, état confusionnel avec agitation ou obnu¬ 
bilation. 

Son mécanisme reste h3q)othétique. Vincent 
a montré qu’ü existe le long des parois du troi¬ 
sième ventricule un appareil dont l’excitation 
ou la paralysie détermine un état érectile subit et 
considérable du lobe frontal. Il y a Heu de penser 
que ce mécanisme joue un rôle dans la genèse de 
l’œdème cérébral post-traumatique. 

c. Hématome intracérébral. — Nrebs en signale 
un cas développé à la suite d’un choc violent 
sous la frontale ascendante droite, ayant déter¬ 
miné une perte temporaire de conscience suivie 
d’une hémiplégie gauche brutale. 

d. Le coUapsus ventriculaire, décrit par Leriche 
sous le nom d’hypotension du Uquide céphalo¬ 
rachidien, est constaté à la ponction lombaire par 
l’existence d’une ponction blanche ou par l’hy¬ 
potension marquée du liq^uide céphalo-rachidien, 
et à l’intervention opératoire par le fait que le 
cerveau semble trop au large dans la cavité cra- 
niemie. En outre, il faut ajouter que le coUap¬ 
sus ventriculaire est souvent associé à la ménin¬ 
gite séreuse. 

c. La méningite séreuse est souvent une com¬ 
plication plus tardive. Les méningites séreuses 
de la voûte se manifestent par un syndrome d’hy- 
pertensiçn intracrânienne, en général moins 
accentué que dans les tumeurs,, associé à des 
troubles de là mémoire de fixation, de l’humeur et 
du earaet^e. Les méningites sâreuses de la base 
ont un tableau clinSque variable avec leur siège. 
Krebs a observé des arachnoïdites opto-chias- 


matiques succédant à im traumatisme du crâne 
important et à distance. Dans ces cas, les troubles 
de la vue ont mis des mois et des années à appa-. 
raître ; baisse rapide et progressive de la vue abou¬ 
tissant à la cécité. L’examen du fond d’œil 
montre soit une atrophie optique primitive, soit 
une papille décolorée avec œdème, et un champ 
visuel irréguhèrement rétréci. Trois cas de mé¬ 
ningite séreuse de la citerne latérale se manifes¬ 
taient par un syndrome vertigineux de type 
Ménière. 

II. Accidents tardifs. — Ils constituent ce que 
l’on appelle avec Pierre Marie le syndrome sub¬ 
jectif des commotionnés du crâne. Sa fréquence, 
suivant les auteurs, varie de 50 p. 100 à 87 p. 100 
des cas. Les sujets qui en sont atteints ont par¬ 
fois été considérés comme des psychopathes et 
des simulateurs. Les recherches anatomo-patho¬ 
logiques récentes permettent de penser qu’il 
n’en est pas ainsi. 

Les céphalées sont fréquentes ; locaUsées ou 
non au point traumatisé, frontales ou occipitales 
de préférence, permanentes ou, plus souvent, in¬ 
termittentes avec des paroxysmes. 

Les étourdissements, ou plutôt éblouissements, 
se manifestent par l’apparition d’une sorte de voile 
devant les yeux. Ils sont spontanés ou provoqués 
par les déplacements brusques de la tête, et soiv- 
vent associés aux céphalées. 

La nervosité est habituelle chez ces malades. 
C’est rm état d’h3q)erémotivité, d’impressionna- 
bUité, avec troubles du caractère, irritabiUté, 
souvent associés à des troubles vaso-moteurs, 
exagéré par les émotions, les soucis, la fatigue, 
les boissons alcooUsées. Il faut y joindre l’hyper¬ 
esthésie sensorielle. 

T,’insomnie s’associe souvent aux troubles pré¬ 
cédents. De plus, les rêves et les cauchemars sont 
fréquents. 

l-i’asthénie physique et psychique, la fatigabi- 
Hté, la difficulté à concentrer l’attention ont 
pour conséquence la dysmnésie, qui n’est pas 
ime amnésie véritable qui correspond à la perte 
des souvenirs, mais ime difficulté de leur évoca¬ 
tion. Cette asthénie conditionne dans une cer¬ 
taine mesure certains troubles sensoriels de ces 
malades. 

Les troubles ophtalmologiques, tels que l’asthé¬ 
nie rétinienne, qu’il ne faudrait pas confondre 
avec l’asthénopie accommodative, ni avec l’as¬ 
thénopie. musculaire, relèvent de ce mécanisme. 
La lecture devient pénible, et même, impossible 
après un temps, déterminé. 

On a signalé également le rétrécissement eon- 
centrique du champ visuel, et l’amblyopie sans 
lésion oplitalmoscopique, ainsi que les- troubles 
subjectifs de la vision, mouches volantes,- btouil- 



'A. BAUDOUIN, H. SCHAEFFER. 

^ards, obnubilations visuelles, qui semblent bien 
relever de l'hypertension artérielle rétinienne. 

bes troubles otologiques subjectifs sont constitués 
par : 

a. Les bourdonnements d’oreiUe, peu fréquents 
d’ailleurs, et qui semblent liés à une atteinte du 
cochléaire par le traumatisrne ; 

p. Les vertiges vrais, horizontaux le plus sou¬ 
vent, spontanés ou provoqués par des causes di¬ 
verses, telles que l’effort, le mouvement ou les 
changements de position de la tête. Ils s’accom¬ 
pagnent souvent de céphalée, et parfois de nys- 
tagmus spontané, exceptionnellement dç pertes 
de connaissance, parfois aussi de nausées, vomis¬ 
sements, troubles vaso-moteurs et tendances syn¬ 
copales. 

Symptômes objectifs. — Ils sont d’ordre divers : 

. a. Neurologiques et somatiques, tels que la 
tachycardie, ou plutôt l’instabilité du rythme ; 
la vivacité des réflexes tendineux ; le tremblement 
des extrémités rappelant celui de la maladie de 
Basedow; l’instabUité vaso-motrice et sécrétoire 
de la peau et des muqueuses. Nous insisterons 
sur rinstabüité thermique, qui peut être très 
marquée : variations de à 2° entre les tempé¬ 
ratures matutmale et vespérale, ascension ther¬ 
mique exagérée sous l’influence de la fatigue ou 
des émotions. 

b. Ophtalmologiques. — L’hypertension arté¬ 
rielle rétinienne a été signalée par BaUlart et 
Worms, Kalt. Claude, Lamache et Dubar ont 
plutôt insisté sur l’instabilité de la pression 
rétinienne, qui n’est qu’un reflet de l’instabilité 
de la pression intracrânienne. De plus, l’hyper¬ 
tension artérielle rétinienne ne semble avoir que 
des rapports assez lâches avec les autres troubles 
neurologiques ou oculaires, ainsi qu’avec la ten¬ 
sion céphalo-rachidienne. Elle s’accompagne 
rarement d’œdème papillaire, jamais de stase. 

La mesure de la pression veineuse de la veine 
centrale de la rétine est plus susceptible de donner 
un reflet de la tension intracrânienne, encore qu’il 
n’existe parfois pas de rapport entre les deux. 

c. Les anomalies pupillaires sont fréquentes 
dans les commotions, et ont une valeur pronos¬ 
tique à un stade précoce. Une mydriase avec 
immobüité pupülâire est, en général, symptoma¬ 
tique d’une commotion très grave. Pour Ala- 
jouanine, Maisonnet et Fetit-Dutaillis, le myosis 
est symptomatique de lésions profondes qui 
saignent, et s’accompagnent de contractures et 
de convulsions. Ainsi que l’a montré V. Berg¬ 
man, en cas d’anisocorie, la lésion cérébrale 
siège toujours du côté de la pupUle en mydriase. 

Il faut signaler la perte du réflexe photo- 
motemr comme séquelle tardive des traumatismes 
crâniens. Bollack le signale à la suite de traume» 
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tismes cervicaux, pédonculaires, faciaux et ocu¬ 
laires. Behr pense qu’il ne s’agit pas, dans ces cas, 
d’un véritable signe d’Argyll-Robertson, mais que 
la perte du réflexe photomoteur n’est qu’une 
forme incomplète de la paralysie pupillaire totale. 
Et, en effet, dans ces cas, ü ne constitue le plus 
souvent qu’une étape évolutive, soit régressive, 
soit progressive, d’une ophtahnoplégie interne. 

d. Symptômes otologiques. — Les résultats des 
examens otologiques, bien que. souvent discor¬ 
dants, ne sont pourtant pas sans valeur, car ils 
permettent de contrôler la sincérité du malade. 
A cet égard, toutes les épreuves acoumétriques 
ont un haut intérêt ; ü en est de même pour les 
diverses épreuves labjnrinthiques. Les réactions 
des malades à ces recherches sont, en général, 
très vives, et nécessitent parfois leur arrêt. 

Il en est ainsi de l’épreuve rotatoire et dé 
l’épreuve calorique. Cette dernière, la plus pré- , 
cise, peut mettre en lumière une inexcitabilité 
élective de certains cinaux semi-circulaires. 

Au cours de ces examens souvent longs, ce qui 
frappe d’abordj c’est l’hyperréflectivité et l’hy- 
perfatigabUité du malade. 

Au point de vue labyrinthique, il semble que 
les réactions d’h3poexcitabihté sont les plus 
fréquentes. Elles sont souvent dissociées, et 
l’épreuve rotatoire est le plus souvent diminuée. 

e. ,Symptômes radiographiques. La radio¬ 
graphie simple ou, miéux, la stéréoradiographie 
est susceptible de montrer l’existence d’un trait 
de fracture. Mais c’est surtout l’encéphalographie 
par voie lombaire, ainsi que l’a montré Fœrster, 
qui donne des résultats intéressants. Elle peut 
montrer : 

1“ L’absence de remplissage des ventricules 
latéraux, ce qui dénote l’existence d’un obstacle 
sur les voies, faisant communiquer les ventricules 
et les espaces sous-arachnoïdiens ; 2° une défor¬ 
mation ou un agrandissement du ventricule laté¬ 
ral du côté où a potté le traumatisme ; 3° un 
élargissement des espaces sous-arachnoïdiens de 
la voûte ou de la base, avec ou sans remplissage 
des ventricules. 

f. Données sérologiques. — La tension du li¬ 
quide céphalo-rachidien peut être modifiée. Le 
plus souvent augmentée, elle est parfois aussi 
abaissée. 

L’hyperalbuminose, de 30 à 60 centigrammes 
d’après Sicard, constitue la modification la plus 
fréquente du liquide. 

Anatomie pathologique. — L’existence de 
lésions anatomiques chez les anciens traumatisés 
du crâne est la meilleure preuve de l’origine or¬ 
ganique des troubles que ces malades présentent. 

L’examen macroscopique montre l’existence 
d’arachnoîdite adhésive, d’arachnoïdité kystique, 





PARIS medical 


220 

de syiiipliyse. cortico-méningée avec atrophie 
consécutive du cortex. 

A l’examen histologique d’animaux soumis à 
des traumatismes, Mairet et Durante avaient déjà 
décrit les lésions suivantes : i® l’existence de 
petites tubérosités en un grand nombre de points 
qui correspondraient à de petites zones corticales 
nécrosées datis lesquelles se sont inclus des vais¬ 
seaux méningés ; 2° un état vacuolaire très accusé 
portant, sur la couche de Bechterew, et sur celle 
des cellules motrices, avec atrophie de ces der¬ 
nières, h3q)erplasie des cellules satellites ; 3“ une 
disposition atypique des cellules motrices qui, au 
lieu d'être disposées en séries linéaires assez régu¬ 
lières, sont, au contraire, disposées en colonnes 
radiées séparées par des espaces privés d’élé¬ 
ments nobles. Ces colonnes cellulaires sont cen¬ 
trées par des vaisseaux, alors que les espaces 
intercoluminaires sont avasculaires ; 401aprésence 
de traînées névrogUques dans la substance grise. 
Ên résumé, ces nodosités corticales semblent 
être de petits infarctus miliaires par oblitération 
vasculaire post-traumatique. 

Des travaux plus récents ont permis de saisir 
e mécanisme des lésions cérébrales cicatricielles, 
parmi lesquels il faut citer ceux de Sayad et 
Harvey, de Lear et Harvey, de Penfield. Ce der- 
nier'auteur, en particulier, étudiant les adhérences 
cérébro-méningées, montre qu’ime lésion minime 
détermine l’apparition d’une phagocytose du¬ 
rable avec hyperplasie des fibroblastes, des élé¬ 
ments de la macroglie et de la microglie, cons¬ 
tituant tfn tissu de cicatrice qui bouleverse 
l’architectonié cérébrale. Cette cicatrice devient 
rétractile, en tirant à elle « le système vaso- 
astral », constitué par les capillaires et les'astro¬ 
cytes. Ce sont ces lésions qui expliquent les défor¬ 
mations ventriculaires, l’oblitération des orifices 
et des conduits qui font normalement communi¬ 
quer les espaces sous-arachnoïdiens et les ventri¬ 
cules. Ces cicatrices conjonctivo-gliales restent 
parfois actives des années après le traumatisme. 

Rand et Courville sont revenus récemment sur 
Vétude des lésions cérébrales post-traumatiques. 
Us pensent que celles-ci ne sont pas dues au choc 
direct, mais le fait du contre-coup.-Ces auteurs 
décrivent les lésions nécrotiques du cerveau, lais¬ 
sant ultérieurement des zones acellulaires, lé¬ 
sions vasculaires liées à une asphyxie locale. 
Rand et CourviUe (i) décrivent, au niveau de 
l'écorce, trois types de lésions : iodes lésions cunéi- 
/prwes's’enfonçant dans la substance grise, se 
rencontrant habitueUemènt dans la zonefronto- 

(ij Carl tV. Rand aùd Cyril B. Courville, Histo- 
lô^le Studies bf the Brain in Cases of Fatal Injury to 
tjie F[eaa''(,4rdfc: oj Neurol, and Psych., t. XXXVIII, 
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temporale, où les auteurs distinguent trois zones 
une zone centrale de destruction immédiate ; 
une zone de désintégration différée, et une zone 
de désintégration incomplète où les lésions sont 
réversibles ; 2° des contusions sitperficielles en 
forme de tache, plus ou moins étendues, de type 
hémorragique ; 3“ des contusions corticales dif¬ 
fuses qui diffèrent des précédentes par leur éten¬ 
due plus grande, et intéressent les régions tempo¬ 
rale et occipitale. 

Laissant de côté la pathogénie des diverses 
manifestations du syndrome commotionnel tar¬ 
dif qui reste encore du domaine de l’hypothèse, 
nous désirons envisager brièvement le mécanisme 
des lésions. Il est intéressant de constater que le 
syndrome commotioimel se rencontre plus fré¬ 
quemment chez les sujets qui n’ont pas eu de 
perte de substance osseuse ou de fracture impor¬ 
tante de la voûte ou de la base du crâne. 

Il est donc permis de penser que les lésions 
anatomiques qui les conditionnent sont la consé¬ 
quence de Vébranlement et de la vibration osseuse 
due au choc, qui se transmettent à l’encéphale, et 
provoquent les lésions vasculaires, de siège et de 
localisation variables, que nous avons étudiées. 

Le traitement du syndrome commotionnel tar¬ 
dif devra surtout être symptomatique. L’inter¬ 
vention cliirurgicale ne possède pas, en général, 

. d’indication précise. Deux thérapeutiques ont 
été employées dans un certain nombre de cas avec 
succès, l’encéphalographie par voie lombaire, et 
la radiothérapie pénétrante. 

Système musculaire et glandes 
endocrines. 

Des travaux récents et aussi anciens ont attiré 
l’attention sur la coexistence ou l’association de 
syndromes musculaires de types très variés et de 
troubles endocriniens. Pour mettre un peu de 
clarté dans un chapitre de la pathologie encore 
obscur et incomplètement défriché, nous allons 
schématiquement, et de façon sans doute arbi¬ 
traire, décrire isolément un certain nombre de 
syndromes endocrino-musculaires. 

Syndromes surréno-musculaires. — Un des 
symptômes les plus constants de l’insuffisance 
surrénale est l’asthénie musculaire. La coexistence 
de l’asthénie psychique à un stade avancé de la 
maladie d’Addisôn a pu laisser penser que cette 
asthénie avait une origine nerveuse. Mais, à une 
phase de début, la fatigue physique existe seule. 
Elle est intermittente et consécutive à un effort, 
et ne se distingue de la fatigue physiologique que 
par l’absence de proportion entre le degré dé l’as¬ 
thénie et l’importance de l’effort fourni. A un 
stade plus avancé, l’asthénie devient permanente. 
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Dès recliéfclies ïécentes ont confirmé l’origiHe 
dirêciéinéiit Musculaire de cette asthénie eü mettant 
en lumière les t)rofondes pertiirbàtions du mëtâ- 
boUsme musculaire existant chez les addlsoniens. 
Chez ces malades, la biopsie musculaire montre 
une diminUtidH nette du glycogène, et une diminu¬ 
tion considérable du phosphàgêne. 

t)àns le sang et l’iirine. On trouve Une augmen¬ 
tation considérable dé Vàcide lactique. La créatine 
apparaît de façon presque constante dans l’urine, 
et celui de la créatinine diminue. 

Il semblé donc que, dans l'insuffisance surré¬ 
nale, les muscles aient perdu leur capacité nor¬ 
male de resÿnthétiser l’acide lactique. 

Matanon (i) pense que certains états d'asthé¬ 
nie physique réversibles, qui Se produisent dans 
diverses Conditions physiologiques ou patholo¬ 
giques : la menstruation, la grossesse, des abus 
Sexuels, im surmenage inteUectuel Intensif, des 
. émotions intenses, des infections graves sont des 
manifestations d’un état d’insüffisance surrénale 
passagère. Ces malades présenteraient des troubles 
humoraux et métaboliques comparables à ceux 
des addlsoniens, et seraient grandement amé¬ 
liorés par l'opothérapie surrénale. 

Les troubles du métabolisme, quand ils sont 
profonds et durables, entraînent inévitablement 
avec le temps des lésions anatomiques. Sézary, le 
premier, décrivit Une fofMé de sUtrénalite selêreuse 
avec atrophie musculaine comme symptôme pré¬ 
dominant, il émit en même temps l’opinion que 
la fonte musculaire importante observée au cours 
de certaines maladies chroniques, comme latuber- 
culose et le càncer, relevait d’Une sutréhafite 
scléreuse. 

Mtarafton insiste également sur i’impoviante 
hypoplasie Musculaire dès addlsoniens, qui, dans 
certains cas, réaüse une véritable amyotrophie 
diffuse constatée histologiquement, ayant le pas 
sur les autres symptômes de la malaàe. 

Syndromes hypophysaires et atrophies muscu¬ 
laires. — Il existe, au cours des synàromes hypo¬ 
physaires, des troubles fonctionnels et des atro¬ 
phies musculaires de type et d’otigme très di’yers. 

Dans Vacromégalie, les modifications de la 
forcé musculaire ont, depuis longtemps, attiré 
l'attention. 11 est classique d’opposer dans l'aero- 
mégallé l'importance des reliefs musculaires et la 
diminution de la force cheî; ces sujets. L’asthénie 
et la faiblesse musculaire se voient surtout, d'all- 
lèurs, à la période terminale de la maladie. Mais, à 
la période' de début. Ces sujets présentent sou¬ 
vent une force musculaire peu commune, SUr 


(i) Maranon, Synaromes aurréno-'inusculàires (/ouf- 
nal médical français, t. XXVI, n” li, novembre 1937, 
p. 367). 
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laquelle divers aUteUts et, en patticuUer, Maranon 
et Èichet ont bien msiSté. 

Il est curieux de constater aussi que, dans la 
cachexie hypophysaire, dans la maladie dcSim- 
monds, si l'amaigrissement entraîne souvent une 
asthénie considérable, celle-ci n’est, en général, 
pas proportionnelle à la fonte musculaire, et 
qu'il persiste souvent une conservation para¬ 
doxale des forces. 

Vamyotrophie, pour ne pas être fréquente, n’en 
est pas moins classique dans l'acromégalie depuis 
la thèse de DuChesneau (iSgi). Lfie a été, depuis, 
l’objet de nombreux travaux. 

Dans lès adénomes basophiles de l’hypophyse, 
Cushmg a également signalé la faiblesse et l’as¬ 
thénie musculaire. Il a noté aussi la fréquence 
relative de l’amyotrophie. 

t)ans le syndrome adlposo-génital de l’enfant, 
Marafion a également signalé l’existence d'une 
profonde asthénie, et même des états de véri¬ 
table atrophie musculaire. 

Dans une thèse récente, Henry Netter (2) a 
repris l’étude des atrophies musculaires au cours 
des afiections hypophysaires. Nous y avons fait 
de larges emprunts. 

a. L’association du syndrome syringomyéUque 
et d’acromégalie a été signalée dans la Uttérature 
dans des observations plus OU moins typiques. 
Nous en rapporterons quelques-unes. 

Marafion, Richet, Sourdel et Netter (3) rap¬ 
portent les deux faits suivants. Le premier est 
celui d’un homme de cinquante et un ans présen¬ 
tant une acromégalie caractérisée pat des altéra¬ 
tions radiologiques de la sehe turcique, un 
rétrécissement progressif du champ visuel, des 
déformations typiques de la face et des extrémités, 
une cyphose cervico-dorsale, de l'indifférence 
sexuelle, et Un syndrome d’hypertension intra- 
craniémie avec céphalée, crises convulsives, 
amaurose, diabète msipide. Le Syndrome d’hy¬ 
pertension a été très âméhoré par la trépanation 
décompressive. Chez cet actomégale s'est déve- 
. loppé un syndrorne.syrhigomyéHqüe constitué par 
une atrophie. AraU-Duchenne bilatérale, avec 
impotence fonctionnelle, fasciculation, abolition 
des réflexes tendineux, thermo-analgésie, et, 
ultérieurement, paraplégie spasmodique. Le syn¬ 
drome Aran-DuChenne s’accompagnait en outre 
de douleurs très vives dans les membres supé¬ 
rieurs. 

Là seconde observation est celle d’uu homme 

(2) Henry Netter, Ues atrophies musculaires asso¬ 
ciées aux atfectidns hypophysaires (‘Thèse de Paris, 1938). 

(3) MÀfiAfioN, en. RrcHEr, iÙÀRCEt, sntft!±>Ei, et' 
HenUY NeMëR) Bÿnarotaés hypophysO-néüïè-nlüSGü- 
laires (Journal médical français, t, XXVI, u» ii, no¬ 
vembre 1937, p. 371). 
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de trente ans qui présentait des déformations 
acromégaliques des extrémités et de la face avec 
cyphoscoliose ayant débuté vers l’âge de vingt 
ans, sans déformation radiologique de la selje 
turcique ni troubles oculaires. Ce malade présen¬ 
tait, en outre, une paraplégie spasmodique amyo¬ 
trophique, et une atropine Aran-Duchenne des 
membres supérieurs, avec douleurs vives dans 
ceux-ci et thermo-analgésie. La réaction d’Aron 
était positive chez ce malade. 

Dans ces deux cas, l’acromégaUe était certaine, 
et l’existence d’un syndrome syringomyéhque 
très probable. 

Un certain nombre de faits analogues ont été 
rapportés dans la Httérature. Certains sont dis¬ 
cutables, car le syndrome acromégahque n’était 
pas. évident, et les modifications des extrémités 
peuvent être considérées comme des phénomènes 
de cheiromégaUe syringomyélique. Mais d’autres 
observations ne semblent laisser aucrm doute sur 
l’association réelle d’acromégaUe et de syringo- 
myéhe. Signalons celle de Marinesco, d’un cas de 
maladie de Morvan associée à l’acromégaHe ; 
cele de Falkiewicz ; les deux observations de 
Mac Bride ; celle de Versilov ; celle de Langeron 
et Le Doumeuf. Dans tous ces cas, l’association 
chnique d’acromégaHe et de syringomyéUe 
semble très probante. 

Tous les faits signalés ci-dessus, hormis celui 
de Versilov, sont purement cliniques, et l’exis¬ 
tence d’un examen anatomique fait défaut. Dans 
le cas de Versilov, il existait ime ghosse bulbo- 
méduUaire nette, et l’auteur exphque le sjmdrome 
acromégalique par l’extension du processus 
gUotique au tuber cinereum, interprétation qui 
n’est pas très satisfaisante. Dans d’autres obser¬ 
vations moins typiques cUniquement, l’autopsie 
montra l’existence d’un adénome hypophysaire, 
et d’altérations médullaires se rapprochant de 
celles de la s3rringomyélie. 

Malgré la rareté de l’association d’acromégalie 
et de syringomyéhe, l’hypothèse d’ime simple 
coïncidence est peu satisfaisante. Mais, si l’on 
tente une interprétation, on en est' réduit aux 
hypothèses pures. Faut-il considérer l’acromégalie 
comme primitive, et le processus neurologique 
comme secondaire, relevant soit d’une hydromyé- 
he consécutive à rh3q)ertension intracrânienne, 
soit d’une hyperplasie des cellules épendymaires 
d’origine irritative ? Doit-on considérer, au con¬ 
traire, le processus syringomyélique comme primi¬ 
tif et l’acromégalie comme secondaire, l’adénome 
hypophysaire relevant d’une lésion irritative 
du sympathique cervico-bulbaire par le processus 
gUal évolutif ? H s’agit bien d’hypothèses entre 
lesquelles nous ne saurions prendre partie. 

b. Syndrome hypophysaire avec syndrome mus¬ 
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culaire de type variable. — Les faits que nou.s 
allons rapporter dans ce chapitre présentent 
moins d’homogénéité que ceux signalés précédem¬ 
ment, mais ils n’en offrent pas moins d’intérêt. 

Maranon, Richet, Sourdel et Netter rapportent 
deux observations d’acromégale présentant une 
atrophie Aran-Duchenne, intéressant les muscles 
des mains et des avant-bras, avec abohtion des 
réflexes tendineux, sans troubles de la sensibUité 
subjective ou objective, sans rien aux membres 
inférieurs, ni dans le domaipe des nerfs crâniens. 
L’absence de troubles de la sensibilité dans ces 
cas écarte l’hypothèse de syringomyéhe, et ü faut 
admettre l’existence d’une atropliie myélopa- 
thique d’origine indéterminée, sans doute en rap¬ 
port avec l’adénome hypophysaire. 

Des observations de même ordre avec une topo¬ 
graphie et une étendue variables de l’amyotrophie 
ont été rapportées par d’autres autems (Breton et 
Michaut, Husmans, Hagelstanun, Souza-Leite, 
Fritche et Rlebs, etc.). 

Dans la maladie de Cushing, les. amyotrophies 
sont moins exceptionnelles qti’on ne le pense. Dans 
certains cas, il s’agit d’amyotrophie avec parésie 
simple intéressant serflement les, membres mfé- 
riems, ou bien les quatre membres, à début et à 
évolution progressive (Phüibert, Roger, Alhez 
et Jouve). Langeron, chez une jeune fihe de dix- 
neuf ans atteinte de maladie de Cushing, a ob¬ 
servé une quadriplégie flasque avec amyotrophie. 
L’origine de ces amyotroplries reste bien obscme. 
Netter émet rh3qpothèse d’mie compression 
radiculo-méduUaire hée aux modifications verté¬ 
brales ostéoporotiques. La chose est possible, 
mais non certaine. Dans une observation de 
Giraud, Margarot et Rimbaud, le malade atteint 
de maladie de Cushing présentait, en outre, une 
paraplégie spasmodique par compression médul¬ 
laire, que les auteurs mettent sm le compte 
d’ime métastase vertébrale d’un cortico-surré- 
nalome. 

A u cours du syndrome adiposo-génital, Maranon 
a signalé des observations fort intéressantes de dys¬ 
trophie musculaire plus ou moins diffuse, avec di¬ 
minution ou abohtion dés réflexes tendineux, et 
sans réaction de dégénérescence. Chez un des 
malades, âgé de quinze ans, l’amyotrophie inté¬ 
ressait les quatre membres, et prédominait à la 
racine. Cliez deux frères, le même auteur signale 
l’existence d’une myopathie pseudo-hypertro¬ 
phique. Dans ces trois cas, ü existait des troubles 
importants du métabohsme musculaire et de la 
créatinurie. 

Syndromes myo-parathyroïdiens. — Le rôle des 
parathyroïdes a été invoqué dans im certain 
nombre de syndromes musculaires aigus ou chro¬ 
niques. Nous signalerons seulement, en passant. 
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la tétanie, avec son syndrome d’hyperexcitabilité 
neuro-musculaire décelable par l’examen cli¬ 
nique, signes de Cbvosteck et de Trousseau, par 
l’examen électrique des nerfs et des muscles, par 
ses crises de spasme musculaire si caractéris¬ 
tiques, et dans laquelle l’examen humoral décèle 
de l’alcalose avec hypocalcémie. 

Dans la myotonie atrophique, ou maladie de Stei- 
nert, un certain nombre de symptômes associés, 
tels que la calvitie, la cataracte bilatérale, l'acro- 
cyanose, les altérations dentaires, l’atrophie tes¬ 
ticulaire évoquent l’idée d’ime origine endocri¬ 
nienne, et le rôle de l’insuffisance parathyroï- 
dienne a été soutenu par Tundborg dans la genèse 
de cette affection. Cette opinion a été reprise par 
divers auteurs, Faure-Beaulieu, Marinesco, Ra- 
thery. Mais elle a trouvé également des contra¬ 
dicteurs, et l’on admet plutôt que, sil’insuffisance 
p’arathyroïdlenne joue tm rôle, elle n'est qu'une 
partie d’un complexe pluriglandulaire où figurent 
également la thyroïde, le testicule, la surrénale 
et l’hypophyse (Nægeli). 

Richet, Sourdel et Pergola (i) ont attiré l’atten¬ 
tion sur l’existence de syndromes de myosclérose 
isolés, QU associés à des lésions cutanées à type 
de sclérodermie, et surtout à des lésions articu¬ 
laires et osseuses rappelant celles que l'on ren¬ 
contre dans la maladie de ReckUnghausen. ly’at- 
teinte musculaire est générale le plus souvent, 
mais prédomine dans les régions où existent les 
lésions osseuses et articulaires, les muscles de 
la nuque et de la cuisse par exemple. L'impotence 
musculaire est plus ou moins marquée suivant les 
cas, et les mouvements sont limités. A la palpa¬ 
tion, les muscles ont perdu leur souplesse nor¬ 
male et sont même parfois d’tme dureté ligneuse. 
L’examen radiologique montre une diminution 
de la transparence musculaire, et des lésions ostéo¬ 
articulaires du voisinage sous forme de proliféra¬ 
tions périostiques avec ostéophytes, de formations 
mlcrorgéodiques, ou encore de lésions d’ankylose 
articulaire. 

La calcémie est élevée, en général entre , 
115 ot 145 milligrammes. La potassémie suitl’aug- 
mentation de la calcémie. Dans deux cas, une 
parathyroïdectomie a montré l’existence de 
lésions glandulaires et a améhoré l’état des 
malades. 

Les dystrophies musculaires hypothyroïdlennes. 

— i^Ues constituent un des chapitres les plus pré¬ 
cis que nous possédions parmi les syndromes myo- 
endocrinlens, grâce aux travaux récents de Qar- 
cin, de Mollaret et Sigwald, complétés par les 
recherches chronaxiques de Epurgui^on. 

(i) Richet, Soordbi, et Pergola, Syndromes paia- 
thyroïdo-muBçuJaires {Journal médical français, t, X?:VI, 
novembre 1937, p. 377)- 
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L’apparition, simultanée chez un sujet antérieure¬ 
ment bien portant d’une hypertrophie musculaire 
généralisée et d’un état myxcedérnateux, la consta¬ 
tation de lésions anatomiques du type thomsénien, 
t l’amélioration fonctionnelle sous l’action du trai - 
eiement thyroïdien, tels sont les facteurs prin¬ 
cipaux des faits que nous^aUons exposer.] ‘ 

Garcin, Rouquès, Laudat et Frumuzan (z) 
rapportent l’histoire d’un homme de vingt-huit ans, 
présentant un syndrome thomsénien et un état • 
myxcedérnateux ayant eu tm début simultané et 
une évolution parallèle. 

La dystrophie musculaire est caractérisée par 
une hypertrophie qui donne à ce malade un aspect 
athlétique et des phénomènes de myotonie. 
Celle-ci se traduit par une raideur particulière 
des groupes musculaires au premier mouvement et 
par la lenteur de la décontraction, RUe s’accom¬ 
pagne, en outre, de crampes pénibles. La myo¬ 
tonie mécanique est particulièrement visible à 
la percussion, qui se traduit par une contraction 
et une décontraction lente et un phénomène 
idio-musculaire net. Ce malade est, en plus, un 
myxœdémateux typique par sa morphologie, et 
son abaissement du métabolisme basal qui fut 
diminué dans deux examens de 24,^ et. de 
33 P- iQO. 

L’examen électrique fait par Bourguignon (3) 
montre au niveau des fibres musculaires les plus 
atteintes rme augmentation des chronaxies com¬ 
parable à celle de la dégénérescence wallétienné, 
mais n’atteignant pas les chronaxies de 40 a 
à 60 a que l'on trouve chez les thomséniens et les 
myopathiques. 

L’autopsie de ce malade, mort d'tme tuber¬ 
culose pulmonaire aiguë, montra des lésions 
musculaires tout, à fait comparables à celle 
qu’on rencontre dans la maladie de Thomsen : 
calibre très variable des fibres avec des fibres 
géantes à côté de fibres atrophiques, hyperplasie 
considérable du sarcoplasme, proUfération mo¬ 
dérée du tissu conjonctif. En outre, le corps thy¬ 
roïde est méconnaissable et complètement atro¬ 
phié, les testicules sont très atrophiés, les autres 
glandes vasculaires sanguines sont normales. 
L’étude du système nerveux central et des for¬ 
mations végétatives de la région centrale du cer¬ 
veau est restée entièrement négative. 

Mollaret et Sigwald (4) ont rapporté une observa- 

(2) Garcin, Rouquès, Laudat et Frumuzan, Syn¬ 
drome thomsénien et syndrome myxœdémateux clini¬ 
quement associés. Début simultané et évolution paral¬ 
lèle. Etude clinique {Rev. neurol., 1935, t. LXIV, n» i; 
P. 59)- 

(3) Bourguignon et Garcin, Id, Etude de }a myo¬ 
tonie {Laco citatq, p. 72) ; — Gar53n et Bertrand, Jd, 
Etude anatomique et conclusions {Loco citaio, p, §2). 

(4) Mollaret et Sigwald, Hypertrophie musculaire 
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Uon très comparable à la précédente, celle d'un 
homme de cinquante et un ans qui présentait 
également un myxœdème acquis trusté et un 
syndrome d'hypertrophie musculaire généralisée 
entraînant une sensation pénible de tension 
musculaire continue s'accompagnant, lors des 
contractions, de gêne donloureuse et de crampes 
multiples. Il n'y avait pas de diminution réelle 
de la force musculaire ni de signes-fonctionnels 
ou mécaniques de myotonie. 

L'examen électrique montrait, dans certains 
muscles, une réaction myotonique, et l'étude 
graphique de la contraction montre que, dans 
ces muscles, le temps perdu, la durée de la con¬ 
traction et la chronaxie sont les mêmes que celles 
des muscles myotoniques des myopathies et de la 
maladie de Thomsen. D’autre part, tme biopsie 
pratiquée ne montra pas d'altérations musculaires 
appréciables, mais peut-être n’intéressait-eUe pas 
les fibres malades. 

D'examen électrique montre qne chaque 
muscle contient des fibres à contraction vive et 
des fibres à contraction lente ou myo.tonique, dont 
les réactions sont entièrement comparables à 
celles du malade de Garcin. Mais, dans le cas pré¬ 
sent, les fibres myotoniques sont pen nombreuses, 
ce qui explique sans doute l’absence de signes 
cliniques de myotonie et de contraction 
idiomusculaire à la percussion. 

Ce malade fut soumis d un traitement par l’ex¬ 
trait thyroïdien pendant trois mois qui l'a complè¬ 
tement transformé. De S3mdronie myxœdémateux 
a disparu,,1e malade a maigri, et le métabolisme, 
de — 13 p. 100, est passé à -|- 4 p. 100. D'hyper¬ 
trophie musculaire a presque complètement 
fondu et le malade n’accuse plus les mêmes 
troubles fonctionnels. Da consistance des muscles 
au repos est égalenient changée, et leur fermeté 
résistante a disparu. D’examen électrologique 
montre ime diminution de la chronaxie, mais le 
graphique de la contraction est peu modifié. 
Des réactions électriques paraissent dans l’en¬ 
semble avoir été moins largement améliorées que 
les troubles fonctionnels. 

Un certain nombre d’observations comparables 
sont signalées dans la littérature. Dans les cas de 
Hofimann et de Weitz, des sujets ayant subi une 
strumectomie partielle ou totale présentent 
ensuite un syndrome myxœdémateux plus ou 
moms accentué, avec un syndrome myotonique 
associé à ime hypertrophie musculaire d'intensité 
variable. Dans le cas de Weitz, le traitement 

généralisée de l’adulte à constitution rapide et myxœ- 
dème fruste concomitants, cliniquement guéris par le 
traitement thyroïdien (Rev. neurol., t. I.,XXI, n» 5, 193g, 
P- 513)- , ' 
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th3rroïdien fait disparaître le myxœdème et le 
.s}mdrome myotonique. 

Des observations de Pakliorski, de Brock et 
Kay, signalent également l’existence de syn¬ 
dromes myotonique et myxœdémateux associés 
à d’autres troubles glandulaires. 

L’existence de syndromes comparables peuvent 
se présenter chez l’enfant. Marfan et Guinon 
avaient depuis longtemps signalé des altérations 
musculaires de type hypertrophique dans le 
myxoedème. Ultérieurement, Slauck signale le 
cas d’im enfant de quatre ans ayant un myxœ¬ 
dème congénital tjqiique et une musculature 
athlétique. Debré et Semelaigue signalent un 
fait identique chez une enfant de deux ans, dont 
les symptômes thyroïdiens et musculaires furent 
largement améliorés par le traitement. De nom¬ 
breuses observations comparables se retrouvent 
dans la littérature, que nous ne saurions signaler. 

Pour terminer, il convient de se demander le 
rapport unissant la myotonie au trouble endocri¬ 
nien. Existe-t-il entre l’un et l’autre un rapport 
de dépendance, où la myotonie et les troubles 
endocriniens associés ne constituent-üs pas 
deux groupes de phénomènes coordonnés relevant 
d’un même processus, conformément à l’opinion 
émise par Cmschmann et Antonâ ; le siège de 
ce processus étant représenté par les centres tro¬ 
phiques généraux que sont les formations sym- 
patliiques de la région centrale du cerveau. 
Pour justifier cette hypothèse, on peut invoquer : 
1° les lésions nerveuses centrales constatées par 
Poix et Nicolesco dans la maladie de Thomsen et 
les myopathies au niveau des centres végétatifs ; 
1° la réalité de l’innervation sympathiqne de la 
fibre striée, démontrée expérimentalement par 
Ken Kuré ; 3“ un certain nombre de faits cli¬ 
niques où se trouvent associés des syndromes 
musculaires et infundibulo-tubériens (diabète 
insipide et myotonie atrophique, narcolepsie et 
maladie de Thomsen, polyglobulie et myotonie 
atrophique, cachexie ou, au contraire, obésité 
et myotonie atrophique). 

Le traitement de la névralgie faciale 
par la méthode de Sjôquist. 

De traitement opératoire de la névralgie fa¬ 
ciale par neurotonie rétro-gassérienne est au- 
jonrd’hni connn de tous et universellement pra¬ 
tiqué, que l’on utilise la voie temporale proposée 
par Prazier en 1901, ou la voie occipitale indiquée 
par Dandy en 1925. 

Dans les deüx cas, on peut faire mie neuro¬ 
tomie complète ou une neurotomie partielle. Ces 
diverses méthodes ont chacune leurs avantages 
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et leurs üiconvénients. Il faut uoter toutefois 
que la neurotonie partielle par voie occipitale 
suivant la technique de Dandy est de plus en 
plus utilisée. 

De Dr Olof Sjôquist (i) nous propose comme 
traitement de la névralgie faciale une interven¬ 
tion très différente des précédentes, la section de 
la racine descendante du trijumeau dans son trajet 
bulbo-spinal, à laquelle il donne le nom de « trac¬ 
totomie trigéminale ». Cette intervention toute 
récente a été pratiquée pour la première fois en 
mai 1937. D'auteur ne nous en apporte encore 
que 9 observations. C’est dire que l'on ne saurait 
actuellement avoir une opinion définitive à son 
égard. 

Nous voulons étudier successivement sa raison 
d’être, sa technique et ses résultats. 

L'emploi de la tractotomie trigéminale dans le 
traitement de la névralgie faciale repose sur les 
mêmes bases que celui de la cordotomie dans les 
algies incurables des membres ou des viscères. 

Da cordotomie utilisée par Frazier pour la 
première fois en 1912 était basée sur le principe 
que les diverses sensibilités possèdent chacune 
leurs voies de conduction propre dans la modle, 
et qu’il existe un faisceau de la douleur situé à 
la partie antérieure et profonde du cordon latéral 
dont la section supprime la douleur. 

Des recherches de ^Ranson, d’Rrlanger et GaSr 
sei3 de Zotterman, ont montré que les fibres 
contenues dans la racine de la V® paire ne possé¬ 
daient toutes ni le même volume, ni la même fonc¬ 
tion. Il semble que les fibres fines, celles dont la 
section a moins de 4 p; soient les fibres des conduc¬ 
tions douloureuses et thermiques. Celles-ci sont suTr 
tout nombreuses dans la partie supérieme de la 
racine sensitive. Mais les différentes portions de 
celle-ci ne présaitent pas de différence apiné- 
eiable quant à leur teneur en fibres fines. Il est 
donc malaisé d’expliquer l’anesthésie dissociée, 
obtenue dans les radicotomies partielles. 

Si l’on étudie maintenant le diamètre des fibres 
dans - la racine bulbo-spinale du trijumeau, on 
constate que les fibres fines sont de beaucoup les 
rIus nombreuses {90 p. 100), et que le diamètre 
moyen dinfinue à mesure que le faisceau descend. 

D’examen anatomique du .mésocéphale de su¬ 
jets ayant subi tme neurotomie partielle ou com¬ 
plète par la technique de Dandy montre que & 
groupe de fibres dégénérées occupe la partie dorsale 
du faisceau bulbo-spinal du trijumeau. 

Les faits cliniques montrent, d’autre part, que, 
dms certains syndromes bulbaires, dans le syn- 

;(i) OnOF SjoQTOST, atudies of Sain Gc»ductioti iin 
The Erigeminal ^Nerve, Helsingtors, 1938, Mercators 
Tryckeri, 
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dronie latéral du bulbe de WaUenberg, relevant 
d’une lésion d’une branche (Je la cérébelleuse infér 
rieure, Üesiste, entre autres symptômes, une anes¬ 
thésie dissociée de la face intéressant les sensibi¬ 
lités thermique et douloureuse. 

Sjôquist insiste, en outre, sur le rôle joué par 
d’autres nerfs que le trijumeau, l’intermédiaire de 
Wrisberg et le sympathique dans l’innervation 
sensitive de la face. SpUler, Davis, estiment que • 
la sensibilité profonde persiste après section com¬ 
plète du trijumeau, fait qui npus semble très 
çutable, et que cefte sensibilité emprynte la voie 
de l’intermédiaire de Wrisberg. Ramsny ffiuit a 
également insisté sur les douleurs de la fctçe dans 
le zona du ganglion génicuU. Or les fibres sensi¬ 
tives de la VII® paire doivent cheinhier dans le 
bulbe au voisinage de la racine descendante du 
trijumeau. Quant au rôle joué par le sympathique 
dans la sensibilité de la face, il reste jusqu’ici 
imprécis, comme en tout autre point. Et les né¬ 
vralgies faciales améhorées par sympathectomie 
(Deriche) sont encore d’une interprétation malai¬ 
sée. 

- Quoi qu’il en soit, il existe là un ensanble de 
faits clinique, anatomique et histologique, perr 
mettant de penser que la tractotomie trigéminale 
est susceptible de guérir la névralgie faciale. 

Une telle intervention n’est pas sans susciter 
mi certain nombre d’objections : 1° la gravité ; 
les interventions sur la moelle, sur les racines 
cervicales snpèdetnes déterminent souvent de 
rhyperthermie ; 2° la lésion opératoire de forr 
.mations voisines^ dont les noyaux de la colonne 
dorsale, le faisceau de Flachsig nt le noyau am¬ 
bigu ; 3® les sujets atteints de syndromé latoal 
du bulbe présentent parfois, du côté où üs ont 
de l’anesthésie thermique et dotiloureuse, des 
sensations d'engpurdissemeat et des douleprs 
-imprécises plus ou moins durables ; 4P en&r, 
l’existence de deux mteryentions Feu ichoquantes 
donnant habituellement de bons résultats dfliis 
la névralgie faciale, la neurotomie par voie 
temporale et par voie occipitale. 

JLa technique opératoire .est la suiyante. D’int^- 
ventiQn aura lieu spus .anesthésie géniale, OU, sous 
anesthéme loealè avec anesthésie générale au 
moment de la section de la racme deseendqnte 
du V® qui .est tarés douloureuse. D’iucfeion et la- 
trépanallon sont .celles d’une intmyention bénn- 
lat^ale sur le cervelet, avec .ou sans réseotacii.do 
l’atlas, sutôsanunent Imge pour ne pas mas¬ 
quer les points de repère. Qn découvre ainsi la 
faGe,latéraledubulbe,.etlesIXe, 3?!® et jXdfepaires 
crâniennes, réminençe olivaire ,et .le.cçîpsresta- 
forme : l’amygdale cérébelieuse pomr mwbfor 
la partie infériertre du .ÏV® vmtadcule, l'art&e 
vertébrale et la cérébelleuse postérieure et ,tafé- 
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rieure .qu’il ne faut pas léser. On devra éviter 
avec beaucoup de soins également les filets du 
vague. On incisera immédiatement au-dessous et 
.quelques millimètres en arrière. A ce niveau, le 
tractus spinal n’est plus recouvert par le corps 
restiforme. Il correspond à la limi te entre le 
müieu et les deux tiers inférieurs de l’éminence 
oüvaire. L’incision faite avec im bistouri compa¬ 
rable â celui utilisé dans la cordotomie sera de 
3 à 4 millimètres de long et à tme profondeur de 
3 à 3 L’incision s’étend du noyau dorsal 

du vague à un millimètre en arrière des racines 
d’émergence du vague. La section du faisceau 
trigéminal est signalé par une réaction doulou¬ 
reuse, même si l’anesthésie est profonde. L’hé¬ 
morragie est minime. 

Le danger de cette intervention résulte du voisi¬ 
nage des noyaux de la colonne dorsale, du corps 
restiforme et des racines du X^, qui peuvent être 
lésés. Pratiquement, ce sont les racines du 
vague qui constituent le réel danger. La paralysie 
du récurrent est lohi d’être exceptionnelle après 
l’intervention. 

Après l'intervention, on observe habituelle¬ 
ment une anesthésie thennique et douloureuse 
dans la face. Mais son étendue est variable suivant 
les cas, et le territoire des trois branches du 
trijumeau n’est pas toujours intéressé. Suivant 
les cas, l'anesthésie est plus ou moins marquée, 
et il peut exister une discordance entre l’atteinte 
respective de la douleur, du chaud et du froid, ce 
qui laisse penser que ces divers modes de sensi¬ 
bilité ont fchacun leur conducteur particulier. 
Quand l’anesthésie thermique et douloureuse est 
complète, la pression même profonde n’est pas 
sentie. 

Dans deux cas, Sjôquist n’a pas observé de 
modifications de la sensibilité, que l’auteiu met 
sur le conipte d’une erreur de technique opéra¬ 
toire, et les deux malades ont dû subir une neruo- 
tomie par voie temporale. 

Les résultats thérapeutiques sont malaisés à 
interpréter, parce que les-malades opérés par 
Sjôquist présentaient des névralgies de type très 
divers et dont la majorité ne sont pas habituelle- 
ment soumis à l’intervention opératoire. 

Des 9 observations de Sjôquist, il est permis 
de penser que 3 étaient des névralgies faciales 
du type essentiel, 3 étaient des névralgies symp¬ 
tomatiques et 3 des sympathalgies. D faut noter 
encore qu’rm certain nombre de ces malades 
avaient déjà eu des injections d’alcool, ou subi 
des neurotomies sans résidtat, peut-être parce 
qu'elles n’étaient pas justifiées. 

Toujoms est-ü que, des trois névralgies faciales 
du type essentiel, là tractotomie ne fut pas réussie 
dans deux cas, puisque ces malades n’eurent au- 
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cime anesthésie consécutive et durent subir 
ensuite une neinotomie qui les guérit. Un de ces 
3 cas opérés dans de bonnes conditions guérit. 

Des trois névralgies symptomatiques, l’une était 
consécutive à un zona ophtalmique .,^lle guérit 
partiellement par la tractotomie. La seconde 
était d’origine smusienne. Elle guérit à la suite 
de l’intervention. La troisième était fiée à la pré¬ 
sence d’un anévrysme artério-veiaeux de l’angle 
ponto-cérébelleux. Elle guérit après l’interven¬ 
tion. 

Des trois sympathalgies, l’une avait déjà eu 
une neurotomie par voie temporale et une sym¬ 
pathectomie cervicale sans résultat. La tracto¬ 
tomie détermina une guérison partielle. La seconde 
avait déjà eu injection d’alcool et neiuotomie. 
Tractotomie sans résultat. La troisième vit ses 
douleurs vives améhorées par l’intervention, avec 
persistance d’une sensation d’engourdissement 
désagréable dans la face. 

Walker a apporté récemment une contribution 
cünique et expérimentale à l’étude de la tracto¬ 
tomie. Il a d’abord pratiqué cette intervention 
chez trois singes. Après l’opération, le réflexe 
coméen était aboU, et ü existait sur la face du 
mêmè côté une anesthésie douloureuse avec 
conservation de la sensibülté tactile. Il n’y avait 
pas de parésie des masticateurs, mais un dés 
animaux présentait un syndrome de Claude 
Bemard-Homer discret. Aucun trouble de l’équi- 
hbre, ou de la statique. 

Walker (i) a fait opérer deux malades. Le pre¬ 
mier, une femme de quarante-quatre ans, présen¬ 
tait une névralgié faciale gauche depuis une an¬ 
née environ et un syndrome neurologique, qui 
laisse penser, à l’auteur qu’ü s’agissait d’une sclé¬ 
rose en plaques. La tractotomie pratiquée le 
16 avril 1938 fit disparaître l’algie faciale sans 
modifier le syndrome neurologique. A la suite de 
l’intervention, le malade présentait ime anes¬ 
thésie douloureuse èt thermique incomplète sur 
tout le côté gauche de la face. L’anesthésie tac¬ 
tile était un peu plus étendue que celle des précé¬ 
dentes sensibilités. 

Le second, un homme de cinquante ans, présen¬ 
tait une névralgie faciale droite depuis quinze 
ans. Une injection d’alcool faite il y a six ans 
avait soulagé le malade de ses douleurs pendant 
deux ans et demi. En 1929, Percival BaUeyfit 
une neurotomie rétrogassérienhe avec section 
des deux tiers inférieurs de la racine, qui déter¬ 
mina nne anesthésie dans le territoirè du maxil¬ 
laire inférieur. Un an après, des douleurs appa- 

(i) Eaki. Wai-ker, Anatoiny, Physiology and -Sur- 
gical .Considérations of tire Spinal Tract of the Trige- ' 
minai Nerve {Journal of Neurophysiology, vol. II, n» 3, 
p. 234, mai rgsg). , . 
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raissaient dans la région maxillaire gauche. Le 
12 juillet 1938, on pratiqua une tractotdmie 
gauche. Néanmoins, il persista des douleurs dans 
le territoire de l’ophtalmique. L'examen montrait 
une hypoalgésie marquée dans le territoire du 
maxillaire inférieur, moins nette dans celui du 
maxillaire supérieur et très discrète dans celui 
de l’ophtalmique. 

Walker, à propos de ces deux observations, 
oppose les avantages et les inconvénients de la 
tractotomie'. Les avantages sont les suivants : 
i» l’intégrité incomplète du tact après cette in¬ 
tervention explique l’absence de cette sensation 
désagréable d’engourdissement qui suit habituel¬ 
lement la neurotomie rétrogassérienne ; 2° la 
kératite neuro-paralytique est plus rare ; 30 cette 
intervention peut être pratiquée chez un sujet 
où la voie temporale n’est pas abordable du fait 
d’une lésion locale néoplasique ou infectieuse ; 
40 la paralysie des masticateurs peut être plus 
aisément évitée. A côté de ces avantages indis¬ 
cutables; il y a des désavantages certains : !<> la 
nécessité d’intervenir par la fosse postérieure où 
les hémorragies sont plus fréquentes et plus dif¬ 
ficiles à contrôler que dans la fosse moyenne ; 
2° la difficulté de savoir si toute la racine descen¬ 
dante ou seulement ime portion insuffisante en a 
été sectionnée ; dans un des cas de Walker, ime 
section insuffisante laissa persister ime névralgie 
de l’ophtalmique ; 3° la lésion possible des racines 
de la X® paire qui entraîne une paralysie tempo¬ 
raire ou définitive du récurrent ; 4° même dans 
les mains de neuro-chirurgiens expérimentés, la 
tractotomie semble bien une intervention plus 
sérieuse que la neurotomie rétro-gassérienne. Il 
semble donc bien que la tractotomie ne doive 
pas être une intervention usueÙe, mais réservée 
à des cas particuliers. Walker pense que les né¬ 
vralgies trigéminales relevant des lésions malignes 
du cou ou de la face constituent l’indication 
majeure de la tractotomie. 

Les cas de névralgie faciale opérés par Sjôquist 
et par Walker sont assez pol}miorphes. Ils com¬ 
prennent des névralgies faciales du type essen¬ 
tiel, des névralgies symptomatiques et des S3mi- 
pathalgies. Jusqu’à ces dernières années, la né¬ 
vralgie essentielle semblait seule devoir tirer tm 
bénéfice de la neurotomie. Or Sjôquist envisage 
comme une indication particulière de la tracto¬ 
tomie des « névralgies atypiques ». CeUes-ci 
comprennent, en réalité, deux ordres de cas très 
différents, les névralgies symptomatiques et les 
sympathalgies. Que le champ des indications 
opératoires de la névralgie faciale dût être 
élargie, c’est un point sur lequel nous sommes 
entièrement d’accord avec Sjôquist, et dans la 
Revue neurologique de 1938 nous avons consacré 
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mi chapitre aux résultats favorables donnés pat 
la neurotomie dans certahies névralgies sympto¬ 
matiques. Mais, jusqu’ici, les sympathalgies sem¬ 
blaient constituer une contre-indication absolue 
à la neurotomie. Or, dans deux cas de cet ordre, 
Sjôquist a obtenu une amélioration par la trac¬ 
totomie. Certes, le recul du temps, et tm nombre 
plus important de faits, seraient indispens^ables 
pour se faire une opinion. Tout de même y a-t-il 
peut-être là un sillon intéressant à creuser. 

Serra (i) a proposé en 1936 une intervention 
d’un autre ordre potir guérir les névralgies fa¬ 
ciales rebelles et, en particuher, celles qui 
relèvent d’une compression par une tumeur ma¬ 
ligne de la base du crâne. EUe consiste dans la 
section du faisceau ponto-thalamique de la 
V® paire au niveau de la protubérance. Cette 
intervention diffère de celle proposée par Sjôquist 
et par Walker, par le fait que ceux-ci section¬ 
naient les voies prùnaires de la sensibüité, c’est-à- 
dire celles qui vont des. terminaisons périphé¬ 
riques au noyau de la V® paire, alors que l’inter¬ 
vention de Serra porte sur les voies secondaires 
du trijumeau, c’est-à-dire celles qui partent du 
noyau de la V® paire, et, après décussation dans 
la région cervico-bulbaire, suiventun trajet ascen¬ 
dant pour rejoindre le faisceau spino-thalamique 
et se terminer dans la couche optique. Cette 
dernière intervention est donc comparable en 
tout à la cordotomie, puisque, dans les deux cas, 
l’intervention opératoire a bien pour objet de 
sectioimer les voies secondaires de la sensibilité 
douloureuse. Signalons, en outre, que, dans cette 
intervention, la section portant sur les fibres 
décussées devra siéger du côté opposé à la névral¬ 
gie. Il ne semble pas, à notre connaissance tout 
au moins, que Serra ait jusqu’ici de nombreux 
imitateurs, et nous n’avons retrouvé qu’un tra¬ 
vail de Xessel (2) sur le même sujet. Notre docu¬ 
mentation est trop imsuffisante pour porter un 
jugement actuel sur l’intervention proposée par 
Serra. Le moins que l’on en puisse dire est qu’elle 
ne manque pas d’audace. 

Il est certain que la section des voies primitives 
ou secondaires de la sensibilité douloureuse de la 
V® paire reste encore quelque peu dans le domaine 
de la chirurgie expérimentale. A l’avenir de nous 
préciser les indications de ces interventions, 

(1) Serra, L’iuterruzime delle Vie centrali del trige- 

mino al Ponte di Varolio corne curia délia neuralgie ri- 
belli del V porio [Bail. e. mem. délia SoUet. Piem di 
Chirur. 6, 630, 1936) ; —■ Serra and Neri V., Die dec- 
trochirurgische tTnterbrechung der Zentralbahnen des V 
Partes am lateralen ventralen Rand des Pons Varoli als 
erster Behandlungsversuch von Carsnockigen Neural- 
gien des Trigeminus durcb Tusnloren der Schâdelbasis 
{Zbl. Chir., 63, 2248, 1936). ■ ' 

(2) Kessel, Munch. med. Woscli., 1938,1.1, p. 977. 
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leurs risques et leurs avantages. Souhaitons qu’il 
n’y manque pas. 

Encéphalite équine et encéphalite 
humaine. . 

Depuis quelques années, im certain nombre 
d’auteurs américains ont attiré l’attention sur la 
coexistence d’épidémies d’encéphalite survenues- 
chez l’homme et chez le cheval. 

En 1931, Meyer, Haring et Howitt signalèrent 
l’existence d’un virus épizootique ayant déter¬ 
miné ime encéphalomyéhte du cheval et du mu¬ 
let dans une vallée de CaUfomie pendant l’été 
de 1930. Depuis cette date, plusieurs épidémies 
dues au même virus se sont reproduites, smtout 
dans les Etats de l’Ouest, où eUes furent confon¬ 
dues avec d’autres maladies du cheval. En 1933, 
cette affection fut signalée dans les Etats de Ma¬ 
ryland, de Delaware, de la Virginie et du New- 
Jersey. Ea même année, Ten Brœck, InerrUl, 
Giltner et Shahan isolèrent dans les Etats de 
l’Est une encéphalomyéhte équine qui, bien que 
semblable à la précédente, en différait sérologi- 
quement. La maladie chez le cheval était plus 
aiguë et plus grave, et le virus était plus virulent 
pour les animaux de laboratoire. 

D’autre part, les virus de l’encéphalomyéhte 
équine diffèrent immuhologiquement de ceux de 
de la chorioniéningite l3miphocytalre, de l’encé¬ 
phalite du type Saint-Eouis, de la maladie de 
Borna, de la stomatite vésiculeuse et de la poho- 
mÿéhte. < 

Ea première impression est que la transmission 
de la maladie doit se faire par l’intermédiaire d’un 
plutôt que par contact direct. De fait, les 
moustiques expérimentalement peuvent s’in¬ 
fecter et transmettre la maladie aux animaux de 
laboratoire et aux chevaux; mais, pratiquement, 
pas un moustique n’a été trouvé infecté dans les 
locahtés où l’encéphalomyéhte équùie se déve- 
oppe. 

Meyer, en 1932, suggéra la possibilité de cetie 
infection chez l’homme et rapporta brièvement 
3 cas d'encép^haUte survenps cEez des sujets en 
contact direct avec des chevaux malades. E’un 
mourut en juület 1931, et l’examen histologique 
montra des lésions ea tout comparables à ceÜeS 
du cheval. Un second cas guérit où l’épreuve de 
neutrahsation du virus ne put être prouvée ; 
et un trôisième cas suivi de guérison survint en 
jüîÜet 1932, où le virus lie put être isolé, ni dans 
le sang, ni dans le hquide céphalo-rachidien. 

E’encéphahte équine a été bien ' étudiée à la 
suite des épidélnies qüi survinrent pendant les 
étés de "1934 et 1937 dans le Minnesota. Sur 
737 000 chevaux de cet Etat, 41 159 furent ma¬ 


lades et 9 200 moururent. Ee virus de l’Ouest est 
le seul qui fut isolé dans ces deux épidémies. Ees 
moustiques qui ont pu transmettre cette épidé¬ 
mie sont au nombre de trois ; « l’Acdes vexans », 
l'A. nigromacuhs et l’A. dorsahs. 

A la rnême époque, en août et 'septembre ip3^, 
six cas d’encéphalomyélite humaine furent signa¬ 
lés dans le nord-ouest du .Minnesota. Cinq de ces 
malades avaient été en contact direct avec des 
chevaux malades, le sixième en contact Indirect. 
Tous ces malades avaient de vingt-deux à cin¬ 
quante et un ansr 'Le début de l’affection fut sou¬ 
dain et se manifesta par des céphalées, dés nau¬ 
sées, des vomissements, des vertiges, de la somno¬ 
lence et de la fièvre. Deux sujets succombèrent 
après quatre à cinq jours de maladie. Dans trois 
Cas, la phase aiguë dura une semaine, et, dans un 
Cas, trois semaines. 

A l’examen histologique, les lésions prédomi¬ 
naient dans la substance grise de la moelle. Dans 
la moeUe cervicale, un tiers des cellules nobles 
étaient atteintes, présentant du gonflement et de 
la chromatolyse, occasionnellement de la pyk- 
nose, et rarement des figures de neuronophagie. 
A signaler quelques îlots lymphocytaires. Dans 
la substance blanche, il existait quelques man¬ 
chons périvasculaires et de rares îlots d’hyper¬ 
plasie névroghque. Ees méninges présentaient 
une légère infiltration lymphocjdaire. Peu de 
lésions appréciables du cerveau, en dehors de 
quelques amas leucocytaires. 

Le sang de trois malades qui guérirent fut re¬ 
cueilli, et le sérum de l’un d’eux donna une épreuve 
de neutralisation positive vis-à-vis de l’encéphalo- 
myêliie équine de l’Ouest. 

Wesselhçeft, Smith et Brauch, en août 1938, 
signalent la présence d’une épidémie d’encéphalo- 
myéhte équine qui entraîna la mort de plus de 
deux cents chevaux dans le sud-est dü Massa¬ 
chusetts et le Rliode-lsland (i). En aoilt 1938, une 
fillette admise à l’hôpital , avec le diagnostic de 
méningite cérébro-spinale mourut sept heures 
après l’admission. E’examen histologique montra 
l’exlsteUcè d’mie encéphaUte. Sept jours après, 
un garçon de treize ans. Venant de là même ville, 
présentant le même tableau clinique, mourut 
vingt heures après son admission. E’InocUlâtiondu 
Hquide céphalo-rachidien à la souris resta sans 
résultat. . 

Ees cas continuèrent à Se succéder, en tout 24. 
Six malades hospitaüsés au Hayiies Memorial 

(i) C, M. Aklottd and Alex Blumstein, The Rela¬ 
tion of Human EncephaÜtis To Éücephalomyelitis in 
Hotses (/. A. M. A., vol. îil, t. XIÎC, p. 1734, 1938) ; — 
ConrAb WÊssÈLacÉVï, Edward C. SitaU and cuarLes 
F. BrAnch, Hüman Eneephalitis. Eight Fatal Cases, 
With Four. Due to the Vinis of Eqnine Encephalomye- 
litis {]. A. M . A., V. III, t. XlX, p. 1735, 1938). 
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Hospital moururent tous les six. L’examen histo¬ 
logique fut pratiqué dans ces six cas, et tme émul¬ 
sion glycérinée fut envoyée à l’Institut Rockefel¬ 
ler. Dans quatre cas, on retrouva le virus de Ven- 
céphalomyélite équine de l’Est, ainsi que dans un cas 
du Dr Fothergill. 

Cet exposé nous permet de retenir im certain 
nombre de faits : l’importante mortalité de cette 
encéphalite chez le cheval comme chez l’homme ; 
l’évolution parallèle de l’épidémie chez l’un et 
l’autre. 

De plus, aucun des sujets malades n’a été en 
rapport direct avec les chevaux, mais tous se 
trouvaient dans une région où existait une épi¬ 
démie d’encéphalomyélite équine. Simmons s’est 
récemment appliqué à l’étude des moustiques dans 
la transmission de cette infection. Il faut noter, 
toutefois, que sept de nos cas apparurent à une 
époque où la présence de moustiques est tout à 
fait exceptionnelle. 

L’aspect clinique de ces cas d’encéphalite diifère 
grandement de l’encéphalite humaine habituelle 
par la gravité de ses symptômes. Dans l’épidé¬ 
mie de Saint-Louis, la mortalité frappait surtout 
les sujets âgés, alors que, dans cette épidémie, 
elle a surtout intéressé les jeunes sujets. Il est 
pos-sible qu’Ü existe aussi des formes bénignes de 
cette encéphalite, mais il faut alors admettre 
qu’ils ont échappé à l’examen' médical. Le fait 
est' exact, d’aüleurs, pour les autres formes 
d’encéphalite. Mais il est permis de penser que, 
pom: l’affection qui nous intéresse, le nombre des 
cas méconnu a dû être très restreint. 

Le mode de début dé l’affection est variable. 1 
Chez les enfants, il est, en général, brutal. Chez 
les enfants plus âgés et chez l’adulte, la période 
d’invasion dura plusieurs jours. L’un des malades 
accusa des douleurs dans les lombes et les 
membres inférieurs deux semaüies avant son 
entrée à l’hôpital. Dans deux autres cas, on si¬ 
gnale une rémission avec amélioration temporaire 
des symptômes, mais, dans la majorité des cas, le 
début fut assez soudain et se manifesta par des 
vertiges, des vomissements, de la somnolence, des 
trémulations .musculaires ou des convulsions. 
L’aphasie, la diplopie et les paralysies sont le 
témoignage de lésions cérébrales localisées. L’hy- 
perthermie est constante. La mort est le fait 
propre de l’encéphalite, et non la conséquence 
de complications-viscérales, pulmonaires ou car¬ 
diaques. Là encore, cette épidémie s’oppose à 
celle de Saint-Louis, où 90 p. 100 des cas de mort 
étaient le fait de complications. 

Trois observations méritent de retenir l’attention 
parce qu’ils furent compliqués de coqueluche. La 
toux exista environ trois semaines avant l’appa¬ 
rition de l’encéphalite, et, dans ces trois cas, le 
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premier diagnostic fut celui de coqueluche avec 
convulsions. Mais ces trois malades firent ime 
encéphalite grave, confirmée anatomiquement, 
et les examens de laboratoire étaient très diffé¬ 
rents de ceux d’une coqueluche compliquée 
d’encéphaUte, puisque, dans deux cas, le virus de 
l’encéphalomyélite équine de l’Est fut retrouvé 
dans le tissu cérébral. Il est donc logique de pen¬ 
ser que ces enfants firent une coqueluche com¬ 
pliquée d’encéphaUte équine. L’on sait que, dans 
les encéphalopathies infantiles, celles de la coque¬ 
luche et de toutes les maladies éruptives, l’hypo¬ 
thèse a été émise que les complications nerveuses 
étaient le fait d’un virus neurotrope particulier, 
différent de celui de la maladie en cause. Il ne 
semble plus que cette opinion soit admise, et 
s’applique en particulier aux cas actuels. 

Anatomiquement, ces encéphalites se dis- 
tmguent de l’encéphaffte d’Œconomo, des encé¬ 
phalites infectieuses ou post-vaccinales. Elles se 
rapprochent des épidémies de Saint-Louis, du 
Japon et de Winnipeg, mais elles furent plus 
graves. 

L’examen des viscères ne révèle rien de bien 
particulier, et il est permis d’en être surpris 
avec l’hyperthermie de ces malades. 

L’examen des centres nerveux et du cerveau 
.sur la coupe ne montrait rien d’autre qu’rme 
congestion et une hyperémie vasculaire intense, 
d autant plus marquée que l’on allait de l’écorce 
vers les noyaux centraux, l’axe cérébral et la 
moelle. Signalons encore que les cas dont l’évolu¬ 
tion fut la plus longue sont ceux dont les lésions 
semblaient les plus intenses. 

Histologiquement; il s’agissait de lésions inflam¬ 
matoires banales, sans caractère spécifique aucun, 
intéressant le.s méninges et le parenchyme, cons¬ 
tituées par une vaso-dilatation avec manchons 
périvasculaires composés de lymphocytes, de 
polynucléaires neutrophUes, de monocytes et de 
rares plasmocytes, qui envaliissa.ient, en même 
temps, le parenchyme environnant. Les espaces 
de Virchow-Robin étaient, par endroits, remplis 
de globules rouges. La paroi de certaines arté¬ 
rioles était également infiltrée d’éléments cellu¬ 
laires réalisant une véritable artérite aiguë, A 
noter de rares thromboses vasculaires. 

Dans les cas sévères tous les segments du 
névraxe, écorce, ganglions centraux, mésocé- 
phale et moelle, présentaient une infiltration cel¬ 
lulaire de cet ordre, avec, en plus, des aires dis¬ 
crètes ou confluentes, de nécrose parenchyma¬ 
teuse. Il faut signaler aussi les lésions dégénéra¬ 
tives disséminées des cellules nobles, dans tout 
le névraxe, et les lé.sions des games myéliniques. 

En résumé, les auteurs américains ont observé 
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la coexistence dans les mêmes régions d’épidémies 
d’encéphalomyélites communes à l’homme et au 
cheval, dues à deux virus différents suivant les ré¬ 
gions. Les recherches biologiques ont permis de 
préciser la nature de ces virus. Le mode de trans¬ 
mission de la maladie n’est pas encore précisé et 
le rôle des moustiques comme agent vecteur, s’il a 
pu être réalisé expérimentalement, semble loin 
d’être constant. 


DIAGNOSTIC 

DE 

LA PARALYSIE INFANTILE 

le D' L. BABONNEIX 

Rien d’instructif comme l’étude des phases 
par lesquelles a passé le diagnostic de la para¬ 
lysie infantile. 

Il y a cinquante ans, il était considéré comme 
« assez aisé ». C’est ainsi,que, pour le profes¬ 
seur P. Marie (i), les seules afEections à éli¬ 
miner étaient : 

Les paralysies obstétricales, qui ont pour elles im 
certain nombre de caractères 'bien nets : apparition 
précoce, chez un bébé né dans des conditions diffi¬ 
ciles : application de forceps, version, présentation 
par le siégé ; localisation strictement radiculaire, qui, 
à vrai dire, n’est pas exceptionnelle dans la paralysie 
infantile ; évolution favorable, au moins dans la 
plupart des cas ; 

La pseudo-paralysie syphilitique, affection du pre¬ 
mier âge, due à la brisure de l’os vers la jonction du 
cartilage épiphysaire et de la diaphyse. « Avec un 
peu d’attention, on ne tarde pas à observer les 
symptômes suivants : tuméfaction du membre assez 
prononcée, surtout au niveau des extrémités osseuses 
atteintes ; crépitation au voisinage des jointures ; 
conservation des réactions électriques (mains, pieds, 
doigts) ; douleurs souvent fort vives dans les membres 
paralysés, mais sans troubles de la sensibilité cuta¬ 
née ; tendance à l'organisation progressive de l’affec¬ 
tion, les membres se prenant les uns après les autres ; 
enfin, quelquefois aussi, la coïncidence d’ime érup¬ 
tion nettement syphilitique ajoute le dernier trait 
au tableau si caractéristique de cette affection » 
(P. Marie) ; 

L’hémiplégie cérébrale infantile, parfois localisée à 
un membre. . « Les réflexes tendineux sont ordinaire¬ 
ment exagérés, la coïncidence d’attaques d’épilep¬ 
sie est fréquente et les degrés les plus variés de la 

' (i) 'ExekrbMüsje, Leçons sur les maladies de là moelle, 
Paris, 1893, in-8“, p. 440-443. 
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déchéance intellectuelle, jusqu’à l’idiotie complète, 
s’observent assez souvent » (P. Marie) ; 

•La myopathie progressive primitive « ne détermine 
jamais l'atrophie en masse d'un membre ou d'im 
segment .de membre, mais une atrophie exactement 
localisée aux muscles, et dont le siège est beaucoup 
moins le membre lui-même que la racine de celui-ci » 
(P. Marie) ; 

L’atrophie Charcot-Marie, dont le mode de début 
est lent et progressif, où l’atrophie est symétrique, et 
à laquelle font défaut, au moins à un degré prononcé, 
les troubles trophiques portant stu le squelette (Id.) ; 

La paralysie hystérique (A. Chauffard). 

Il y a dix ans, appelé par le professeur E. 
Sergent à l’honneur de faire, sur le sujet, une 
leçon dans son service de la Charité (2), nous 
trouvions déjà que la question s’était singuliè¬ 
rement compliquée. Pour tenter de la résoudre, 
nous envisagions deux groupes de faits. 

A la période aiguë, disions-nous, le diagnostic est à 

i» Avec les diverses variétés de méningites, et 
nous citions rm certain nombre de cas personnels où 
d’excellents médecins avaient, en présence des réac¬ 
tions méningées constatées, porté le diagnostic de 
méningite cérébro-spinale, de méningite tubercu¬ 
leuse, voire même de méningite hérédo-syphiU- 

2» Avec certaines affections osiéo-articulaires : mal 
de Pott, coxalgie ; 

3“ Avec Vhémorragie méningée; 

4“ Avec l’encéphalite léthargique; 

5» Avec certaines tumeurs cérébrales. 

Comment s’y prendre, à cette période pré¬ 
coce, pour affirmer l’existence de la polio¬ 
myélite antérieure aiguë ? En se fondant sur 
la notion d’épidémicité, sur l’existence, chez 
les personnes de l’entourage, de manifesta- 
tations pathologiques ; sur l’apparition pré¬ 
coce d’une paralysie flasque et atrophique, qui, 
ultérieurement, subit une rétrocession spon- 
tanée considérable et prolongée, 

A la période tardive, le diagnostic se pose, 
déclarions-nous, moins avec les myopathies 
qu’avec certaines encéphalopathies infantiles 
à forme atonique ; avec diverses affections 
ostéo-articulaires, etc. 

Actuellement, l’existence des infections à 
virus neurotropes a remis tout en question. 
Sans doute, lorsque le médecin se trouvé en 
milieu épidémique et qu’il est appelé auprès 

(2) L- BABONNEtx, Diagnostic de la paralysie infan¬ 
tile [Questions cliniques d’actualité, Paris, 1929, in-S»). 
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d’un jeune enfant dabituellenient bien por¬ 
tant et chez qui, soudain, sont apparus : 
1° des phénomènes généraux : digestifs ; 
angine, état saburral des voies digestives, 
vomissements, diarrhée, doulenrs abdomi¬ 
nales, ou respiratoires ; catarrhe trachéo- 
bronchique, avec fièvre ; 2° des réactions 
méningées d’ordre clinique et biologique, 
caractérisées, celles-là,' par les signes habituels, 
celles-ci, par de l’hypertension du Hquide 
céphalo-rachidien, limpide, sans germe, 
mais où l’examen révèle une grosse lymphocy¬ 
tose et une forte albuminose, sans doute, 
pense-t-il à une paralysie infantile, hes réac¬ 
tions méningées s’accompagnent-elles d’une 
paralysie flasque, ultérieurement comphquée 
■d’atrophie et de gros troubles des réactions 
électriques, ses soupçons se changent en certi¬ 
tude. Mais quand le tableau est moins net ? 
Quand, à ces symptômes, s’en ajoutent d’autres 
at3q)iques, déjà mentionnés par M. P. Marie ? 
S’agit-il d’une paralysie infantile ou d’une de 
ces encéphalites signalées, dès 1925, par 
MM. Bériel et Dévie (i), dès 1926, par 
MM. Verger et Cruchet (2) ? La question 
peut être soit aisée, soit impossible à résoudre. 

.Elle est aisée à résoudre lorsqu’il s’agit de 
cette variété de radiculo-névrite isolée par 
MM. G. Guihain et Barré (3), qui débute avec 
une certaine lenteur, et où le hquide céphalo¬ 
rachidien est le siège d’une hyperalbuminose 
massive contrastant avec l’absence de toute 
réaction cellulaire. En voici un exemple, 
observé avec M. Maurice Lévy (4). 

Observation I. — DeniseBquatre ans, nous est en¬ 
voyée, le 8 décembre 1933, pour paraplégie flasque,com- 
plète, avec abolition des réflexes tendineux, troubles 
importants des réactions électriques, sans troubles 
sphinctériens, et qui s’est constituée progressi- 

(1) Iv. Bériei, et A. Devic, L’es formes « périphériques » 
de l’encéphalite léthargique {Presse médicale, 31 octobre 

1925, n° 87, p. 1441-1442). 

(2) Verger et Cruchet, Les formes basses de l’en- 
céphalo-myélite épidémique {Presse médicale, 12 juin 

1926, n» 47). 

{3) G. GumuAIN, Barré et Strohl, . Syndrome de 
radiculo-névritê avec dissociation albumino-cytolo- 
gique {Bulletins et mémoires de la Société médicale des 
hôpitaux de Paris, séance du 13 octobre 1916, t. XXXII, 
p. 1462-1470). — Cf. aussi G. Guili,ain, J. Axajoua- 
NiNE et PÉRissoN, Réunion neurologique de Strasbourg 
{Revue neurologique, 1925, t. ï, p. 492-496). — G. Guil- 
laIn, Études neurologiques. Huitième série, Paris, 
1939, in-8», p. ,200-273- 

(4) Publiée, avec M. M-AURICE Lévy, dans la Gazette 
des hôpitaux, n“ 7, 24 janvier 1934. 


veulent, puisqu’elle a débuté, eu septembre dernier. 

Signalons que ; i® l’examen du fond d’œil a été 
négatif ; 2° un ensemencement de gorge n’y a pas 
révélé de bacilles diphtériques ; 3" le Bordet-IVasser- 
maim, pratiqué chez l’enfant et les parents, a été 
négatif. La ponction lombaire a fourni nn liquide 
clair, non hypertendu en apparence, sans modifica¬ 
tions cytologiques (0,4 élément par millimètre cube), 
mais avec augmentation notable de l’albumine à 
0.79- 

A eette paralysie des membres inférieurs s’ajoute 
une parésie des muscles lombaires : l’enfant ne peut 
s’asseoir qu’au prix de grands efforts. 

Aux membres supérieurs, il existe, surtout à 
gauche, une diminution très nette -de la force seg¬ 
mentaire. Cependant, les réflexes tendineux sont 
normaux. 

Il n’y a pas de paralysie des nerfs crâniens. 

Les sphincters fonctionnent normalement. 

Quant aux troubles sensitifs, l’âge de la malade en 
a rendu la recherche très délicate. Signalons cepen-” 
dant qu’ü n’y a pas de douleur à la pression des 
masses musculaires, pas d’anesthésie en seUe et que 
tout semble se réduire à une légère diminution de la 
sensibilité au tact et à la piqûre le long des deux 
membres inférieurs. 

S’il n’y a pas de troubles trophiques des ongles ni 
de la peau, les troubles des réactions électriques sont 
importants : inexcitabUité faradique ; hypoexcita- 
büité galvanique, avec secousse lente (R. D.), aussi 
bien des muscles de la cuisse que de ceux de la jambe, 
et des deux côtés. • 

On a afîaire ici, non à une paralysie infan¬ 
tile, mais à un syndrome de radiculo-névrite 
avec dissociation albumino-cytologique. Sans 
doute, si l’on compare ce cas à ceux de M. Guil- 
lain et de ses collaborateurs, on trouve, dans 
le nôtre, quelques anomaUes : absence de 
douleur à la pression des masses musculaires 
et, inversement, modifleations très accentuées 
des réactions électriques. Mais les ressem¬ 
blances l’emportent sur les différences, et de 
beaucoup : existence, dans celui-là comme 
dans ceux-ci, de troubles paralytiques, aré- 
flexie tendineuse, hyperalbuminose du Hquide 
céphalo-rachidien avec formule cytologique 
normale. Tout donne donc à penser que, chez 
la petite B., il s’agit d’une de. ces radiculo- 
névrites isolées par M. Guihain et dont l’ori¬ 
gine infectieuse semble de plus en plus pro¬ 
bable. 

Dans un autie de nos cas, h s’agissait vrai¬ 
semblablement à!encéphalite léthargique. 

Obs. II. — E. Georges, dix-sept mois, vu le 16. no¬ 
vembre Ï933. 

Il y a trois semaines, cet enfant a été pris brusque- 
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ment d’un tremblement généralisé, ayant débuté 
par les membres inférieurs, et bientôt suivi d’une 
tétraplégie fiasque telle que la station verticale ne 
pouvait être gardée plus de quelques secondes. Pas 
de fièvre, aucun trouble de la santé générale, aucune 
réaction méningée. Une ponction lombaire aurait 
été négative. Au bout d’une quinzaine, la paralysie 
s’est localisée aux membres inférieurs. 

Au moment de l’examen, il n’existe plus qu’une 
paraplégie flasque totale, sans, grosse atrophie, sans 
perte complète des réflexes rotuUens. La sensibilité 
générale est conservée. En ce qui concerne la sensi¬ 
bilité spéciale, il n’y a à signaler que du strabisme 
convergent de l’œil gauche. Il n’y a pas de troubles 
sphinctériens. La colonne vertébrale est intacte, mais 
les membres supérieurs sont encore le siège d’im petit 
tremblement. 

En raison de l’existence de cette paraplégie flasque 
survenue brusquement, on fuit le diagnostic de para¬ 
lysie infantile et on prescrit l’électrotliérapie, qui est 
effectuée à l’hôpital Saint-Louis, dans le service du 
©r Belot, qui ne tarde pas à observer, chez le petit 
malade, des myoclonies et de la salivation. Le diagnos¬ 
tic était donc, non poliomyélite antérieiue aiguë, 
mais encéphalite épidémique. Il s’est ifltérieuremeut 
confirmé, puisque nous avons eu l'occasion de revoir 
cet enfant le 22 mars 1939 et que les symptômes 
dominants, chez hd, sont : une attitude soudée, une 
salivation continuelle et, enfin, l’existence, d’une part, 
de myoclonies localisées aux membres inférieurs, de 
l’autre, de troubles du caractère et du sommeil. 

Passons- maintenant aux cas où le diagnos¬ 
tic est presque impossible à résoudre. 

ObS. III*(i) {résumée). — Une fillette de onze ans, 
qui se trouvait à Ostende en juillet 1914, est prise, le 
l®r août, de paraplégie avec troubles vésicaux, quel¬ 
ques joncs après paralysie des membres supérieurs. 

A •noter qu’à la même époque sévissait à Ostende une 
jépidémie de paralysie infantile. 

En octobre 1914, efle est examinée, à Angers, par 
le ©r Turlais, qui procède aux constatations sui- 
van-tes : -trouhles moteurs consistant en paralysie 
spasmodique des mémbres inférieurs ; paralysie 
flasque des membres supérieurs ; alternatives de 
flaccidité et de contracture des muscles de la nuque ; 
troubles sphinctériens : incontinence d’urmes et des 
matières ; absence de tout trouble sensitif, sensoriel 
fit psychique. 

En 1916 et 1921, elle est -vue par des spécialistes 
parisiens qui, comme leur confrère d’Angers, pensent 
à une poliomyélite anormale. L’un deux, par sur- 
credt de prudence, fait faire une réaction de Wasser¬ 
mann, qui est négative. 

A-la fin de 1921, nouvel examen effectué par M. le 
©t Deshayes, d’Orléans. Ce dernier constate.une para¬ 
lysie spasmodique des membres inférieurs, avec pré- 

(i) L- Babonneix, Paralyse infantile avec manifes¬ 
tations spasmodiques {Journal de VAssociation médicale 
mutuelle, Vannes, octobre 1922). 


7-14 Octobre iç39, 

dominance de l’élément spasmodique siu l’élément 
paralytique. A cet état permanent de contracture 
sont venus, depuis quelque temps, se joindre des 
spasmes de durée très comte, occupant tout le psoas 
ou les masses sacro-lombaires, et qui semblent pro¬ 
voqués par une tentative d’asseoir l’enfant. 

En plus de la surréflectivité tendineuse, on cons¬ 
tate, au membre inférieur gauche, un certain degré 
d’atrophie, siégeant sm le qüadriceps crural et sm le 
groupe antéro-exteme de la'jambe. 

Aux membres supérieurs,- atrophie Aran-Duchenne, 
avec anesthésie, de limites mal déterminées, occupant 
l’avant-bras. 

A ces phénomènes paralytiques des membres ajou¬ 
tons une paralysie bUatéralé des muscles des gout¬ 
tières vertébrales, d’où cyphose. 

Le 29 octobre 1922, nous constatons des troubles : 

Moteurs : paralysie spasmodique des membres 
inférieurs, paralysie flasque des membres supériems, 
avec atrophie Aran-Duchenne ; mouvements invo¬ 
lontaires difficiles 3 classer, mais se rapprochant plu¬ 
tôt des mouvements choréiques ; 

Sensitifs : prédomüiant sur les membres supérieurs, 
qu’ü s’agisse de la sensibilité tactile : retards, absence 
de perception ; douloureuse, la piqûre-étant perçue 
comme un simple contact {2) ; et surtout thermique, 
les différences de température n’étant pas perçues : 
il y a d’ailleurs longtemps que les parents ont remar¬ 
qué que la fillette se brûlait sans qu’elle s'en aperçût. 
Ces troubles semblent affecter une disposition radi¬ 
culaire. La sensibilité profonde est également alté¬ 
rée, la position des divers segments des membres 
n’étant pas perçue. . 

En 1922, nous avions attribué tous ces symp^ 
tomes à une paralysie infantile, en nous fonr 
dant sur les arguments suivants ; 

1“ Us ont été annoncés par du torticolis, symp¬ 
tôme qui fait souvent partie des manifestations ini¬ 
tiales de la maladie ; 

2,0 Ils sont survenus ,à vme époque où sévissait une 
épidémie de paralysie infantile ; 

39 II n’y a aucune raison de porter un antre dia¬ 
gnostic. 

Sans doute, ces arguments gardent-ils de 
leur valeur, mais, en présence de tous ces phé¬ 
nomènes insolites ; paraplégie spasmodique, 
mouvements involontaires de type choréique, 
troubles sensitifs d’apparence syringomyé- 
lique, nous en venons à nous d.erhandfir s’il ne 
s'agit pas plutôt d’une « encéphalite » indéter¬ 
minée, autrement dit d’une affection à vims 
neurotrope. 

(z) Peut-être même y a-t-il eu des panaris analgé- 
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Mêmes réflexions au sujet’du cas suivant (i). 

Obs. IV {résumée). — Suzanne X., 13 ans, est 
amenée à l’hôpital Brousseau, le. 24 mai 1919, parce 
qu’elle a été prise brusquement de nausées, de cépha¬ 
lée et de douleurs dans la nuque. Elle est tombée à 
terre et il lui a été impossible de se relever. Depuis 
lors, elle est atteinte : i» de paralysie généralisée ; 
2“ de rétention d'urines et de constipation ; 3“ de 

État actuel. — Des troiïbles moteurs consistent en une 
paraplégie flasque, complète pour les membres infé¬ 
rieurs, incomplète pour le tronc et les membres supé¬ 
rieurs. 

Les réflexes tendineux sont abolis aux membres 
inférieurs, diminués au membre supérieur droit, 
normaux .au membre supérieur gauche. Il n’existe 
ni signe de Babinski ni trépidation spinale. 

Des troubles de la sensibilité subjective, les plus 
-importants sont les élancements localisés aux membres 
ihfériems. Quant aux troubles de la sensibilité objec¬ 
tive, ils affectent le type de la dissociation syringo- 
myélique, au moins pour les membres infériems. 

Les troubles sphinctériens persistent. 

La température oscille aux environs de 380,5, le 
pouls bat à 70. 

La ponction lombaire ramène un liquide clair, sté¬ 
rile, ne contenant que quatre lymphoc3rtes par 
champ, et pour lequel la réaction de Wassermann 
est négative. 

Les jours suivants, de vastes escarres fessières et 
talonnières font leur apparition. 

'Le 22 juin, la paralysie des membres inférieurs 
commence à se compliquer de contractines ; la dis^ 
sociation S3rringomyélique de la sensibihté persiste 
dans toute la zone cutanée sous-jacente à D^, de 
même il existe toujours de l’incontinence vésico- 
rectale. Enfin, débute une atrophie musculaire pré¬ 
dominant, pour les membres supérieurs, aux muscles 
innervés par le cubital, diffuse aux membres infé- 

Le 23 juillet, inégalité pupillaire manifeste, due à 
une mydriase dejl’oeil gauche. Une trépidation spi¬ 
nale vraie s’installe. 

État au 2 avril ig28. Membres injé'rieurs. 

Membre injérieur gauche. —• Il est le siège d’une 
parésie généralisée. 

Membre inférieur droit. — Mêmes phénomènes 
parétiques, prédominant sur la flexion dorsale du 
pied. La marche est difficile. Dans la station, le poids 
du corps porte sm le membre inférieur droit. La des¬ 
cente et, plus encore, l’ascension d’un escalier sont 
pénibles. 

(i) L. B.-ujonneix, Myélite aiguë non spécifique avec 
inégalité pupillaire (Monde médical, 1-15 avril rgzo, 
n” 570). V. aussi L. Babonneix, Dilatation pupil¬ 
laire imilatérale dans la paralysie infantile ( Gazette des 
hôpitaux, n» 6,18 et 20 janvier 1921). — L- Babonneix et 
J. Delarue, Paralysie infantile avec syndrome de CI. 
Bemard-Homer (Société de Pédiatrie de Paris, séance 
du 28 février 1928). — L- Babonneix, Paralysie infan¬ 
tile' avec symptômes insolites (Société de neurologie, 
in Revue neurologique, 1929, t. I, p. 71-77). 


Réflexes. — Réflexes tendineux. — Les réflexes 
rotuliens et achiUéens sont exagérés, le réflexe des 
raccourcisseurs, fort, le signe de Babinski net des deux 
côtés. 

Modifications du tomis. —■ Elles se réduisent à une 
certaine laxité des tibio-târsiennes et des coxo- 
fémorales. 

Sensibilité. —• Elle est normale. 

Membres supérieurs. 

Motilité. — ■ Elle est troublée surtout, à droite, 
pour : i» les petits muscles de la main ; 2“ les longs 
fléchisseurs. A gauche, parésie du deltoïde, ébauche 
de griffe cubitale. 

Troubles trophiques et vaso-moteurs. — Le plus 
frappant est l’atrophie musculaire prédominant sur : 
1“ les longs fléchisseurs ; 2“ les muscles des malus, 
cyanosées. 

Réflexes. — Les réflexes tendineux sont normaux, 
sauf l’olécranien, impossible à trouver. 

Modifications du tonus. — L’hypotonie des muscles, 
déjà signalée, explique la laxité des coudes et des 
poignets. 

Sensibilité. — EUe n’est pas altérée. 

Réactions électriques. 

1° Données classiques (examen de M. Mahar, du 
Il mai 1928). 

Grosse amélioration en ce qui concerne les réactions 
électriques. 

La secousse èst un peu tardive et un peu traî¬ 
nante, sans cependant qu’il y ait lenteur nette. 

Il s’agit plutôt de réaction d'atrophie que de dégé¬ 
nérescence vraie. 

2» Recherche de la chronaxie (examen de M. Bour¬ 
guignon, le 4 décembré 1928). 

Les modifications de la chronaxie ne sont pas 
celles qu’on trouve d’ordinaire dans les lésions pyra¬ 
midales. EUes sont celles qu’on trouve quelquefois 
dans les affections médullaires avec atteinte des cor¬ 
dons sensitifs. 

Troubles sphinctériens. Ils se réduisent à ; 
1° tm certain degré de constipation ; 2°, une légère 
incontinence d’urines. 

Examen oculaire (Dr Dupuy-Dutemps). — Pas de 
lésions du fond de l’œil. Acuité visuelle normale des 
deux côtés. Aucim trouble de la motilité oculaire. 
Accommodation (cristallin) intacte. 

La fente palpébrale droite est plus étroite que la- 
gauche, sans qu’il existe la moindre parésie du rele- 
veur palpébral. Il n’y a pas, d’ailleurs, d’exojphtalmie 
notable. 

La pupille droite, de contour parfaitement régulier, 
est beaucoup plus étroite que l’autre'. 

Les deux pupilles réagissent d’ailleurs par,‘'aite- 
ment et avec la même vivacité à la lumière et à la 
distance. 

n n’existe pas d’atrophie irienne. 

La face est légèrement asymétrique, moins déve¬ 
loppée du côté droit. 

Les modifications liupillo-palpébrales du côté droit, 
sont celles que l’on constate dans la paralysie du 
sympathique cervical (Claude Bemard-Homer), sauf 
l’exophtalmie, qui n’est pas ici appréciable. 

L’épreuve de Coppez, par instillation d’atropfié. 
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iOont!re“que'ia’'pupiIIe’'droite 'se dilate normalement 
SQus l’influence de l’alcaloïde, ce qui, d’après Cop- 
pez, ne se produit pas lorsque, par suite de la psrq,- 
lysie du sympatMque, le dilatateur pupiUaire reste 
inerte. L’atropine provoquant la mydriasç en ame¬ 
nant la paralysie dn sphincter, la dilatation, thépri- 
qiiement, devrait être moindre quand l’antagoniste, 
le dilatateur, est par 4 ysé. Or, ici, la dilatation atro- 
pinique est normale. 

Cette épreuve serait donc contraire à l’hyppthèse 
d’une paralysie sympathique, mais sa valeur pra¬ 
tique peut être contestée. 

Malgré l’épreuve négative de l’atropine, ü est per¬ 
mis de conclure à un syndrome de Cl. Bemard-Horner 
droit. 

En somme, disions-nous en 1929, paralysie 
infantile avec phénomènes anormaux con¬ 
sistant surtout en signe de Babinski, thermo¬ 
anesthésie, troubles sphmctériens et inéga¬ 
lité pupillaire, dus à des lésions intéressant 
vraisemblablement, pour le second, la sub¬ 
stance grise centro-postérieure, pour le troi¬ 
sième, les cornes antérieures de ; pour 
le quatrième, les origines médullaires des 
fibres irido-dilatatrices. Aujourd’hui, avec 
MM. Mollaret et Sterne (i), nous pensons que 
ce cas n'est pas entièrement démonstratif 
et qu’il ressortit plutôt à une infection neu¬ 
rotrope indéterminée qu’à la paralysie infan¬ 
tile. 

Autre cas, d’interprétation encore plus 
difficile. * . 

Obs. V. — MUe-X., quatorze ans, est prise brusque¬ 
ment, le II novembre 1938, de malaise, de fièvre, 
bientôt suivis d,’ime paraplégie flasque. A l’examep, 
effectué avec M. le Gamelon, nous constatons, 
en plus de çette paraplégie flasque avec abolition des 
réflexes rptuliens et achflléens ; 1° des troublés sp bin c- 
térlens : incontinence d’urines ; 2“ des altérations de 
la sensibilité objeçüye au tact, à la piqûre et à la 
température sur tonte la partie dn corps sous-jacente 
à P“. Npns rappelant, d’ime part, qn’an début de la 
paralysie infantile il existe parfois des manifesta¬ 
tions analogues, nous pensons avoh affaire à une 
poliomyélite antérieure aiguë et npus instituons le 
traitement dans .ce sens : injections de sérum de 
Pettit, administration d’antiseptiques du système 
nerveux : urptropine, saUcylate de soude, soins 
d’hygiène. Les semainçs suivantes, non seulement 
les troubles moteurs et sensitifa caractéristiques d’une 
myélite ttansverse ne régressent pas, mai? encore 
on voit apparaître successivement ; 

qo Pes troubles du sphincter .reçt4 ; - 

(i) P, MpLi'AaBT et J. Sterne. I,es syndromes sym- 
patMques eu neurologie (Encyclopédie médicç^ohimrgi- 
végétatif, .Î3509, a, p. II). 


2° Le volumineuses escarres, tant fessières que 
malléolaires ; ■ - 

3° Une'phlébite aiguë de la jambe gauche. 

Au bout de deux mois, nouvel incident ; la paraly¬ 
sie flasque du début se transforme peu à peu en para¬ 
lysie spasmodique, avec exagération des réflexes 
achlUéens et rotuliens, signe de Babinski^ trépidation 
spinale. On provoque sans la moindre difficulté, par 
les recherches classiques et des deux côtés, les 
réflexes d’automatisme. Et, de temps à autre, se 
voient, sur les jambiers antérieurs et sur les péroniers, 
des secousses myocloniques. Ajoutons que, si les 
chconstances n'ont pas permis d’exa m iner le liquide 
céphalo-rachidien, la colonne vertébrale a été radio¬ 
graphiée et que le résultat de cet examen a été néga¬ 
tif. La maladie est encore en pleine évolution, mais 
il est hors de doute qu’à la paraplégie flasque du début 
s’est substituée une paralysie du type spasmodique. 

Dans ce cas, la cause de la myélite trans¬ 
verse reste mystérieuse, les circonstances ne 
nous ayant pas permis d'examiner le liquide 
céphalo-rachidien. Dans le suivant, dont 
l’observation nous a été aimableinent commu¬ 
niquée par M. le D^ Ogliastri de Gentils, que 
nous remercions de son obligeance, U s’agit 
d’une jeune fiUe què nous avons eu l’occasion 
de voir au début de sa maladie, avec le D’^ Ju¬ 
lien Huber et lui. et pour laquelle le diagnos¬ 
tic . a erré de paralysie infantile à tumeur 
intrarachidienne, pour s’arrêter finalement à 
celui d'arachnoïdite, 

Obs. VI. —me» g,, treize ans. Début, en décembre 
1938, par des manifestations lombalgiques droites 
considérées et traitées comme ùp lumbago banal. 

Le lor janvier 1939, deux jours après la dispari¬ 
tion des doulemrs lombaires, apparition brutale d’un 
syndmine douloureux du membre inférienr dfoit, 
avec aboUtinn totale des réflexes patellaires et troubles 
très marqués de la motilité et de la sensibilité. 

Dans l’hypothèse d’une poliomyélite, on pratique 
imniédiatemeht des injections de sérum de convales¬ 
cent, qui n’eurent d’autre effet que de prQvgqiier 
chaque fois des paroxysmes douloureux. 

Quelques jours après, le processus s’étendit an 
côté gauche et, très rapidement, se trouva constitué 
un syndrome de paraplégie flasque accompagnée de 
phénomènes dculoureux extrêmement violents à type 
de névrite, sans atrophie musculaire et sans fièvre. 
Malgré cette absence de phénomènes infectieux, le 
diagnostic fut orienté vers l’h3q)othêse d’une affec- 
tipii à virus neûrotrppe,' et l’on institua une théra- 
. peutiqnc apptopliéc (salicylate veineux, urofomi^e, 
staprolyrat, etc.). 

Après un mois d'évolution, aucune amélioration 
n’ayant été constatée (apparition, au contraire, de 
troubles sphinctériens), on pratique : 

Un examen électrique, qui montra l’absence de 
■ réaction de dégén^escence ; 
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Une radiograpliie vertébrale, qui ne révéla aucune 
lésion osseuse ; 

Une ponction lombaire, qui resta blaucbe, bien 
qu’on ait eu l’impression de pénétrer dans le canal. 

Dans les semaines qui suivirent, apparurent de.s 
escarres à localisation d’abord trochantérienne, puis 
fessière, sacrée et talonnière, et qui aboutirent à des 
sphacèles très étendus avec dénudation osseuse. 

En mars, la malade fît nne poussée brutale d’iiyper- 
tbermie, avec éruption scarlatiniforme et présence, 
sur les membres, de taches érythémateuses étendues. 
Les manifestations cutanées disparurent au bout de 
quelques jours, mais la fîèvre persista, prenant le 
type oscillant, avec poussées vespérales à 39“ et 
40“, et s’accompagnant de frissons quotidiens. L’état 
général se fît, à ce moment, extrêmement précaire. 
Une hémoculture efiectuée se montra négative et 
l’examen du sang ne révéla qu’une anémie assez 
marquée, sans modifîcations notables de la formule 
leucocytaire. A noter qu’à partir de cette période les 
douleurs disparurent presque complètement. 

Après avoir, par une sulfamidothérapie intensive, 
obtenu tme amélioration légère des phénomènes infec¬ 
tieux, on entreprit (dans l’impossibilité où l’on se 
trouvait de préciser le diagnostic par im lipiodol) 
un traitement radiothérapique énergique destiné à 
agir sur la. présence supposée d’une compression 
tumorale de la moelle sacrée ou de la queue de che¬ 
val, mais qui n’amena, en réalité, aucune modifîca- 
tion appréciable dans le S)mdrome neurologique. 

C’est alors qu’on se décida (l’état général ayant été 
notablement amélioré) à pratiquer un lipiodal, dont 
le résultat parut confîrmer l’existence d'une compres¬ 
sion par tumeur. 

Une intervention, pratiquée i mm édiatement par 
M. de Martel, révéla l’absence totale de tumeur et 
l’existence d’ime arachnoïdite, seule responsable du 
blocage constaté. 

Dès le lendemain de l’intervention, la température, 
qui s’était toujours maintenue aux environs de 
38° le soir, redevient tout à fait normale. Les troubles 
trophiques s’améliorent très rapidement, ainsi d’ail¬ 
leurs que l’état général. Il semble qu’il y ait une 
récupération de la sensibilité subjective, et même de 
la sensibilité objective, parfaite. Seule, la motilité 
ne semble pas encore, au quinzième jour de l’inter¬ 
vention, manifester le moindre progrès. 


Ainsi, rien de plus difficile, dans bien des 
cas, que de différencier la paralysie infantüe 
des infections à virus neurotropes, qu’il 
s’agisse ; . 

D’encéphalite léthargique ; 

De radiculo-névrite du type Guillain-Barré ; 

D’arachnoïdite rachidienne aiguë;. 

Dé névraxite indéterminée (i). 

(i) Cf. l’artide de M. H. Desoille et de M”»» Roudi- 
NESCo, Encéphalites (Encyclopédie médico-chirurgicale, 
Paris, 1939, m-4‘>, art. 17048-17053). 


Pour arriver à ce diagnostic, sur quels élé¬ 
ments se fonder ? ^ 

Sur des éléments d’ordre clinique'? Oui, sans 
doute. Ainsi, lorsque la fièvre' de début est 
très élevée, les. paralysies massives et rapide¬ 
ment constituées, lorsque les troubles sensi¬ 
tifs font défaut, on doit penser à 1^ poliomyé¬ 
lite antérieure aiguë et non au syndrome de 
GrüUain-Barré (2). De même, s’il y à des myo¬ 
clonies, de la salivation, si, plus tard, appa¬ 
raissent des phénomènes parkinsoniens, il est 
évident qu’on a affaire à une encéphalite 
léthargique. Mais, dans les autres cas, quelle 
conduite tenir ? 

Procéder, avant tout, à un examen complet du 
liquide céphalo-rachidien. 

S’il est clair, stérile et sans pression, s’il con¬ 
tient de nombreux lymphocytes et un excès 
d’albumine, on a affaire, sans discussion pos- 
. sible, à une paralysie infantile : recourez alors, 
sans délai, à la sérothérapie, en vous adres¬ 
sant, soit au sérum de Pettit, soit à du sérum 
de convalescent, et, dès que l’enfant ne souffre 
plus, faites-lui faire des séances de radiothé¬ 
rapie selon la méthode de Bordier, de Byon (3). 

Si, toujours stérile, il présente une 'anomalie 
d’ordre physico-chimique ou cellulaire, pensez 
à une encéphalite, surtout si le sujet présente 
quelque symptôme anormal : tremblement, 
myoclonies, phénomènes pyramidaux, troubles 
sensitifs, sensoriels et sphinctériens ; laissez 
alors de côté la sérothérapie qui, dans ces cas, 
donne de médiocres résultats, et adressez- 
vous immédiatement aux médications neuro¬ 
tropes : iujections intraveineuses de saJicy- 
late de soude, d’urotropine, d’iodrue de sodium, 
de cyanure de mercure (Cl. Vincent), de sta- 
prolysats, abcès de fixation, etc. 

S’il paraît bloqué, demandez à un spécia¬ 
liste dé pratiquer tme injection sous-arach¬ 
noïdienne de lipiodol, et, si elle indique la 
présence, en un endroit donné, d’un obstacle, 
passez la main au. neuro-chirurgien. 

(2) Georges Guni-AIN, Études neurologiques, hui¬ 
tième série, Paris, 1939, iû-S'’, p. 268. 

(3) Peut-on se fonder, pour le diagnostic, sur l’épreuve 
de neutralisation du virus par le sérum du malade lui- 
même ? En principe seulement, car la plupart des gens 
d’apparence normale ont été atteints, à un moment 
donné, de poliomyélite fruste (Flexner), si bien que leur 
sérum neutralise le virus. Et qui les empêche d’être 
ultérieurement atteints d’üne infection à virus neuro¬ 
trope ? L’épreuve, d’ailleürs délicate, n’a donc de valeur 
que si elle est négative. 
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Aufluste 'TOUHnAy 

Î^SL Substance du présëfit artifclè exlgefait 
sans ùul doute une toüt autre élabbrâtioü et, 
aussi, une présentation différente S’ü s'agis¬ 
sait d'üne de ces publications Scientifiques oii 
l'auteur, sur un fond de dôeiiüieütâtioü bibliô- 
graphiquement contrôlé et après examen cri¬ 
tique des travatix àütëfièürs, chereiie à mettre 
en relief cé qu’il croit apporter d'ôrlglflal. 

Or, ici, dans l’ésprlt de Cèlüi qui rédigé, ü 
s'agit plutôt de coordonner, ponr y tronver 
matière â réflexion, un certain nombre dé 
remarqués telles qüè tout dinleleu a pU ou 
pourrait en faire éU prêtant attention, avec la 
méthode et le soin d’un neurologiste, à ce qui 
se voit quand on observe de façon suivie des 
enfants atteints d’eùcéphâlîtèS oü encéphalo¬ 
pathies diverses. . 

j'ai pu ainsi suivre, depuis décembre 1932, 
l’évolution ,de telles affections et de leurs 
séquelles sUr des centaines de cas, après élimi¬ 
nation dés enfants chez qui les marfifestations 
motrices étaient dépassées par l’atteinte âu 
premier plan dés fonctions iutellectueËes, 
affectives et végétatives, âu point de les rendre 
inaptes à toute tentative d’édUcation Ou de 
rééducation motrice dans Un Centre institué 
pour le traitementdés paralysies estimées,siüon 
totalement, du moins partiellement durables. 

Devant ce contingent ainsi retenu parmi 
im « tout venant >>, aU premier abord singu¬ 
lièrement disparate, d'enfants porteurs de 
séquelles motrices d’àflëctiôüS nerVèuSes, deux 
ndres de recherches sont à poursuivre : pro- 
flème de diagnostic neurologique, problème 
les origines. 

i,e problème des origines, auquel ü ne peut 
Itre accordé ici qü’une brève allusion, n’est 
)às toujours, bien loin de là, aisé à résoudre, 
'Ton seulement les renseignements utilisables 
ont souvent défaut, mais atlssi les épreuves, 

5S réactions n’apportent pas d’indlCâtions 
lécisives. Pourtant, il importerait, en s’affran- 
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chissant de tendances doctrinales qui fausse¬ 
raient les appréciations : 1° d’étabhr lé partage 
entre les indices d’un processus infectieux 
d’encéphaUte et les présomptions d’encéphalo¬ 
pathies d’ordre dÿsgénésique ou abiotro- 
phique ; 2° de faire encore lé partage entre la 
syphilis héréditaire ou apportée avec la nais¬ 
sance et les multiples encéphalites en connexion 
directe ou indirecte avec les maladies infec¬ 
tieuses de l’enfance, — certaines pouvant 
procéder plus spécialement de l’intervention 
des Ultra-virus à prévalencë neurôtrope. Soit 
avec les caractéristiques véritables dès 
névraxites épidémiques, soit avec un dégradé 
de nuances pouvant aller, tant que manque¬ 
ront les évidences bactériologiques, jusqu’aux 
confins des débordements dé certaines épi¬ 
démies de poliomyélite ; 3° mais de réserver 
aussi la part qui revient aux conséquences 
relativement fréquentes des traumatismes de 
la naissance ; ceUx-ci peuvent être entrés 
seuls en action ou bien n’avoir eU d’èffleacité 
que sous des conditions préparées par lès 
infections au cours de la grossesse, et notam¬ 
ment là syphilis. 

Le problème du diagnostic neurologique 
exige des examens scrupuleux et renouvelés ; 
car il convient de se défier de la facilité avec 
laquelle on sautait reconnaître au premier 
coup d’œil un syndrome de Little ou une hémi¬ 
plégie infantile. 

C’est qu’on est toujours plus ou moins loin 
de cês syndromes bien systématisés de l’adulte, 
paraplégies, et surtout hémiplégies, oii lés 
perturbations pyramidales à èlléS seules SôUt, 
de façon tout à fait prédominante et même 
tout à fait pure, l’intermédiaire efficient du 
détetmirnsme Clinique. Ainsi, c’est bien par 
exception, si cela sé voit, que l’ofi peut penser 
à une dysgénésie retardant la maturation 
pyramidale ; et c’est bien rarement que, 
comme conséquence ici d’un traumatisme cir¬ 
conscrit et là d’une néoplasie ayant nécessité 
une exérèse neuro-chirurgicale, l’on rencontré 
des troubles moteurs strictement unilàtérâüx 
imitant d’assez près lè type d’hémiplégie de 
l’adulte avec contractures et spasmodicité. 

Plus ordinairement on a l’impression qu’il 
s’agit, par ime association de lésions et de-per¬ 
turbations, d’une sorte de somme algébrique 
de symptômes dont la détermination est : 

a) Pour les • uns, imputable avec certi¬ 
tude sémiologique à tme atteinte, ici ma- 
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jeure et là mineure, des systèmes pyramidaux.; 

&)'jPour les autres, rattachable — malgré 
les incertitudes d’une sémiologie qui, comme l’a 
dit un neurologiste Scandinave, n’a pas encore 
en ce domaine « trouvé son Babinski », — à 
une atteinte de systèmes extrapyramidaux ; 

c) Pour certains' de ces derniers, avec mter- 
vention en proportion Variable de perturba¬ 
tions de l’appareü cérébëlleux reconnaissables 
à une sémiologie propre. 

Au total, l’ordre d’importance de chacune 
des composantes de la formule globale, consi¬ 
gnée au dossier plus utilement sous forme d’un 
petit inventaire d’examen que sous forme 
d’une désignation nosographique, peut être 
sommairement retenu en vue de contrôler 
l’évolution. 

Ce sont des remarques, faites dans ces condi¬ 
tions sur un certain nombre d’enfants dont 
l’affection subissait des changements, qui vont 
être succinctement rapportées pour devenir 
matière à réflexions. 


Iv'impression d’ensemble qui se dégage dans 
tm Centre où viennent de nombreux enfants 
pour être^rnis en traitement,'[|c’est que, non 
pas rarement, mais plus souvent que ne sem¬ 
blerait implicitement le signifier l’absence 
d’initiatives antérieures pour assurer aux 
séquelles motrices d’encéphalites et encépha¬ 
lopathies des soins coordonnés et continus, 
l’évolution peut s’en montrer, sinon absolu¬ 
ment, du moins relativement régressive. B'amé¬ 
lioration, ü est vrai, qu’elle soit signalée par 
lé personnel soignant ou par les parents, ne se 
laisse apprécier le plus souvent que sur dè 
longues durées, très longues même ; dans 
nombre de cas, elle se trace non sur une pente 
continue, mais avec 'des alternatives de déni¬ 
vellations ét de paliers. Mais toute apprécia¬ 
tion du dehors, pour juste qu’eUe soit, doit 
être soumise au contrôle d’examens successifs 
du neurologiste. 

C’est en comparant les petits inventaires 
consignés au fil de ces examens que l’on 
marque les variations dans les résultats de 
certaines épreuves, que l’on acquiert l’évidence 
d’un certain changement, que l’on pénètre 
parfois le mécanisme même de ce changement. 

A la successioù des exatnens apparaît dans 
quelques cas plus nettement, sous la plasticité 


des changements qui s’opèrent dans cette 
soinme algébrique de manifestations patholo¬ 
giques, la valeur indicatrice de certaines 
manœuvres de la sémiologie. Les remarques 
dont il va être fait état concernent respective¬ 
ment : le tonus musculaire, le signe de 
Babinski, les réflexes tendineux, le coefficient 
cérébelleux. . 

Le tonus musculaire : hypotonie et hyper- 
tqnie. — Il est superflu de répéter les réserves sou¬ 
vent faites sur l’imprécision sémiologique des mani¬ 
pulations par lesquelles, comme chacun sait, l’on 
éprouve le tonus musculaire en cUnique : soit en 
jugeant de l’état de flaccidité ou de tension des 
muscles, soit en obtenant, contre l’action qu’ils 
exercent un déplacement excessif ou réduit du 
segment correspondant de membre: Si, sans les com¬ 
plications d'un outillage qui ressortirait plutôt à la 
technique des seuls physiologistes et les réserves que 
comporte encore la compréhension du tonus muscu¬ 
laire et jusqu’à la terminologie y afiérente, on court 
des risques sur le terrain scientifique, il n’en reste 
pas moins qu'à manipuler attentivement des enfants 
normaux l’on peut pratiquement avoir en main 
l’estimation d’ime sorte de tonus moyen et noter, 
lorsque les écarts pathologiques sont largement 
appréciables, qu’ici se manifeste l’hypotonie et là 
l'hypertonie. 

Mais ir convient de redire combien toute explo¬ 
ration de la motilité passive est rendue délicate chez 
l’enfant qui peut être effrayé, crier, se raidir, s’opposer 
et, plus généralement, ne pas savoir se relâcher à 
l’abri de toute réaction instinctive; de toute contrac¬ 
tion active des muscles volontaires. 

Et, de plus, il faut mentionner que doit être éli¬ 
miné des appréciations tout coefficient d’erreur qui 
pourrait résulter,;ici, rarement, d’mi reliquat méconnu 
de poliomyélite; et là, bien souvent, de rétractions 
musculo-fibro-tendineuses. 

Toutes précautions prises, des remarques peuvent 
être faites quant à l’hypotonie ou l’hypertonie. 

a. Hypotonie. — Entre cette atonie musculaire 
généralisée par quoi se caractérise la maladie régres¬ 
sive étudiée par Oppenheim, faisant que de ce nour¬ 
risson aux réflexes tendineux pratiquement introu¬ 
vables et qui s’affaisse comme un paquet de chair 
résulte un enfant qui graduellement acquiert le port 
de. sa tête, la'position assise et la station, et cette 
hypotonie impliquée dans le tout autre ensemble 
pathologique reconnu par Foerstér, et dont l’avenir 
est désastreux, se placent maints états auxquels 
l’hypotonie participe sans qu’au premier abord on 
en puisse augurer favorablement ou défavorablement. 

Il est difficile de dire si, dans certains cas, il ne 
s’agirait pas là comme d’ime diffusion plus grande de 
cette hypotonie qui, chez les enfants atteints d’hémi¬ 
plégie ou de maladie de Little avec ce que cela com¬ 
porte d’entraves aux mouvements passifs; s’apprécie 
souvent comme limitée aux extrémités des membres, 
aux doigts notamment, et sur laquelle bien des neu¬ 
rologistes, en particulierLong; ont attiré l'attentjoni 
• Quoi qu’il en soit, il est des ènfants qui] avec d'autres 
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troubles, présentent aux membres, et par exemple 
sur la totalité des membres inférieurs, des indices 
d'hypotonie. Cela se perçoit à la manipulation. Et, 
pendant la marche, on peut observer.un fléchisse¬ 
ment au genou, non seulement parce que le quadri- 
ceps cède, mais aussi parce que la jambe se met à 
angle aigu sur le pied dont l'élévation passive est 
- exagérément facile. 

Je n'ai pu encore, faute d’un temps d’observation 
suffisamment prolongé pour des cas de cet ordre qui 
n’ont pas attiré mon attention d'assez près dès l’ori¬ 
gine, assister en ce qui concerne les manifestations 
mêmes d’hypotonie qu’à des amorces de régression. 
Mais il m’a été donné de noter que l’hypotonie peut 
coïncider aussi bien avec la présence qu’avec l’absence 
du signe de Babinski, défaire en même temps des re¬ 
marques sur le comportement des réflexes tendineux, 
ce qui sera reporté au paragraphe les concernant. 

b. Hypertonie. — Ea remarque a été faite depuis 
longtemps, et l’attention de Babinski s’était arrêtée 
sur cette différence, que l’hémiplégie infantile ne 
donne pas à celui qui la manipule les mêmes impres¬ 
sions que l’hémiplégie spasmodique de l’adulte. En 
fait, hormis les cas d’exception auxquels il a été fait 
allusion précédemment, il reste bien difficile de dire 
dans quelles proportions s’associent, qu’il y ait pré¬ 
sence ou non d’hypotonie dans certains territoires, 
les troubles de contracture liés aux perturbations 
pyramidales et les troubles par exagération de tonus 
liés aux perturbations extrapyra’midales. 

On sait combien, globalement, ces troubles sont 
gênants, combien ils favorisent la fixation de ces 
attitudes vicieuses qu’engluent à la longue les rétrac¬ 
tions musculo-fibro-tendineuses, combien il faut, par 
une mobilisation précoce et méthodiquement pour¬ 
suivie, enfcombattre le retour après les intenmntions 
de chirurgie orthopédique, dont le bénéfice correc¬ 
teur menace d’être plus ou moins effacé si l’enfant 
est laissé dans l’inertie. 

Même ces troubles sont une entrave aux pratiques 
de mobilisation et de gymnastique dont la mise en 
train doit parfois être différée. Mais il n’est pas rare 
en pareil cas qu’en sachant attendre on arrive à un 
stade où l’hypertonie se réduit peu à peu ; et cela 
sans qu'il s’agisse de la maladie précitée, classique¬ 
ment reconnue comme régressive. Si, d’ailleurs, cette 
réduction relative de l’hypertonie ne s’opère pas 
spontanément, il est aisé de se rendre compte qu’elle 
est grandement favorisée par l’emploi de la scopo- 
lamine. La preuve de ce bénéfice est parfois fournie 
par l’excès même du résultat : la monitrice qui mani¬ 
pule l’enfant venant signaler qu’il est pour ainsi dire 
devenu « trop mou ». 

Il m’a été donné de noter que l’hypertonie peut 
coïncider aussi bien avec l’absence qu’avec la pré¬ 
sence du signe de Babinski, de faire en même temps 
des remarques sur le comportement des réflexes 
tendineux, ce qui sera reporté au paragraphe les 
concernant. 

Le signe de Babinski. — Ceux qui sont le mieux 
familiarisés avec la recherche de ce signe, et en parti¬ 
culier pour avoir longuement regardé Babinski 
explorer les réactions plantaires en silence, puis dire, 
dans certains cas épineux, «c’est à revoir», sar^nt et 
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doivent redire combien cette recherche est délicate 
et combien plus délicate encore chez l’enfant et chez 
le nourrisson. Sans doute, il est de ces extensions 
du gros orteil, se développant avec les caractères 
voulus de vitesse relative et d’énergie, qui montent 
pour ainsi dire aux yeux. Mais combien de fois, après 
avoir soigneusement pris la précaution de faire 
réchauffer les pieds par balnéation, faut-il attendre 
les conditions favorables pour que, l’enfant ne criant 
pas, ne s’effrayant pas, se laissant mettre le membre 
inférieur en attitude convenable, l’on puisse, à l’abri 
même de cette cause d’erreur venant de la libération 
spontanée d’extensions, en coïncidence ou non avec 
des manifestations de choréo-athétose, porter au côté 
externe de la plante du pied et jusqu’à dépasser le 
bord externe l’excitation adéquate? Un bon grattement 
avec l’ongle de l’auriculaire donne souvent mieux le 
renseignement désiré qu’un coup d’épingle, objet qui, 
surtout s’il est aperçu à la main de l’observateur, 
déclenche toutes les variétés d’opposition gênante. 

Que si le premier examen laisse comme note un 
point d’interrogation, l’on reprendra l’épreuve à un 
autre moment, à un autre jour. Et, quoi qu’il en soit 
de la réponse, il sera bon de la contrôler, par la suite 
à toute occasion d’examen. 

C’est ainsi qu’à des échéances plus ou moins loin¬ 
taines, en suivant tel ou tel enfant, on pourra voir 
que, là où la réaction était douteuse, elle s’affirme 
soit en extension, soit en flexion ; que, là où la réac¬ 
tion était en extension — comme chez le nomrrisson 
normal dans les mois qui suivent la naissance, — 
elle se change, mais avec quel retard sur l’enfant 
normal, en flexion ; que, par contre, là où l’on avait 
aux premiers examens noté et vérifié la flexion, c’est 
maintenant l’extension qui s’affirme. 

Tout cela, comme il va être dit par la suite, est 
matière à interprétation dont on peut tirer bénéfice 
pour la compréhension du cas. 

Le- réflexes tendineux. — Pour l’exploration 
des réflexes tendineirx, les deux ordres de difficultés 
se joignent. D’une part, et tout particulièrement 
chez l’enfant, la recherche doit s’opérer dans les condi¬ 
tions voulues de non-résistance du sujet ; d’autre part, 
entre les deux extrêmes, réflexes nuis ou très faibles 
et réflexes très vifs, il est théoriquement quelque peu 
arbitraire de fixer ce qiii serait l’état normal. C’est, 
en pratique, affaire de bon sens, avec l’expérience de 
multiples manipulations, par exemple sur le rotulien. 

Ce à quoi il convient de prendre'garde, c’est à bien 
mettre les muscles qui vont répondre à la percussion 
tendineuse dans un état préalable de tension conve¬ 
nablement adapté. Pour faire varier à volonté cette 
tension et en trouver l’optimum, il est commode de 
s’asseoir à angle droit par rapport à la droite de 
l’enfant assis et de faire appuyer les plantes des 
pieds de celui-ci sur le versant interne de sa propre 
cuisse droite un peu écartée. L’on peut alors, en rap¬ 
prochant ou en éloignant sa cuisse, augmenter ou 
diminuer la tension du quadriceps du sujet et, au 
coup de marteau sur le tendon correspondant, appré¬ 
cier le réflexe tant par le soulèvement de la masse mus¬ 
culaire sous les téguments que par la poussée que le 
piedde l’enfant imprime à la cuisse de l’observateur. 

A ces explorations méthodiques, on peut donner 
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comme conclusion une notation conventionnelle 
sur la feuille d’observation. 

Or, à la comparaison des examens séparés par des 
intervalles plus ou moins longs, il est possible de 
reconnaître que le comportement des réflexes se mo¬ 
difie parallèlement à certains autres cbangemeuts dans 
l’état de l’enfant, l’ensemble s’accordant pour indi¬ 
quer Ime évolution dans le sens d’une amélioration. 

II est possible aussi de retenir certaines remarques 
de sémiologie. 

De ces remarques, les unes concernent des enfants 
dont le tonus muscrdaire s’écarte de la normale dans 
le sens hypotonie. Le plus souvent, avec une hypo¬ 
tonie relative coïncide une faiblesse des réflexes 
tendineux. Il est des cas ou, au premier abord, le 
réflexe rotulien, pris comme exemple le plus démons¬ 
tratif, paraît aboU. Pait-on varier tant qu’on peut, 
Comme il vient, d’être dit, la tension du quadriceps, 
que cette manœuvre passive n’y change rien. 

Or il m’a été possible, dans deux cas, d’associer 
l’enfant à la recherche en lui demandant d’étendre 
volontairement la jambe, et cela sans déploiement, 
exagéré de force et sans trop de vivacité. Alors, au 
moment où est mise en. train une extension ainsi 
définie, un coup de marteau sm le tendon provoquait 
un réflexe rotulien manifeste. Le même résultat était 
d’ailleurs obtenu quand l’enfant voulait bien, après 
avoir étendu complètement sa janibe, la laisser 
retomber non de façon molle, mais un peu retenue. 

Il m’a même été donné' d’examiner à plusieurs 
reprises un enfant de hidt ans, se présentant avec un 
syndrome de Little et chez qui l’hypotonie était si 
considérable .que les pieds étaient passivement mobl- 
hsables de façon exagérée en tous sens, d’où-eflon- 
drement dans les essais de station debout, et de noter 
pourtant que les réflexes rotuliens étaient vifs. 

D’autres remarques concernent des enfants dont le 
tonus musculaire s’écarte de la normale dans le sens 
hypertonie. Par là est favorisée l’exaltation des 
réflexes tendineux et c’est, à la vérité, ce que l’on 
constate le plus communément, en coïncidence ordi¬ 
nairement, mais non obligatoirement avec le signe 
de Babinski, alors que la trépidation épileptoïde du 
pied fait habituellement défaut. Pomtant, il est de 
ces cas où, comme Babinski en avait fait la remarque, 
l’hypertonie s’étant établie sans participation des 
voies pyramidales et présentant des anaiogies cli¬ 
niques avec la rigidité de la maladie de Wilson, la 
sufréflectivité tendineuse fait défaut. 

Mais, dans d’autres cas, qu’il n’y ait pas ou qu’il y 
ait hypotonie et même hypertonie, les réflexes 
subissent une modification de caractère pendulaire ; 
et l’attention, si cela n’a déjà été fait, sé tourne vers 
les indices d’un reteUtissement, sur la somme algé¬ 
brique des troubles, de ce qu’on pourtait appeler un 
coefficient cérébelleux. ^ 

Le coefficient cérébelleux. — L’appréciation 
des indices dénotant cette participation de l’appareil 
cérébelleux, pour délicate qu’elle soit, peut être 
entreprise à l’aide d’uue sémiologie dont Babinski 
a démontré la technique et éclairé la signification et 
de certaines épreuves par lesquelles, comme l’a ana¬ 
lysé André-Thomas, on parvient à se rendre compte 
qu’à côté du simple aSalblissement du tonus muscu¬ 


laire une part revient à ce que décèle la passivité. 

Dans un certain nombre de cas, l’atteinte de 
l’appareil cérébelleux est ainsi manifeste, sans que la 
clinique puisse préciser que la pertubation s’engendre 
dans le cervelet anatomiquement circonscrit ou hors 
de Itii, dans les formations caractérisées par les 
préfixes néo et paléo, avec intrication ou non de 
désordres impliquant la participation de l’appareil 
vestibulaire. 

J’observe depuis décembre 1937 un enfant actüel- 
lement âgé de huit ans, arrivé avec une apparence de 
■syndrome de Little, signe de Babinski bilatéral, ten¬ 
dance à la spasmodicité jusqu’à ébauche de trépi¬ 
dation épileptoïde des pieds et réflexes rotuliens vifs. 
Or les examens décelèrent, en outre, ime attitude 
particulière avecvéritables signes d’asynergie du tronc, 
flexion combinée de la cuisse et du tronc bilatérale et, 
de plus, un phénomène singulier ; l’apparition dans le 
regard latéral à droite et à gauche d’une légère, mais 
nette déviation verticale des globes oculaires, l’oéil 
porté en dehors allant en haut et l’ceil porté en dedans 
allant en bas—sorte de réaUsâtion bilatérale, cinétique 
et temporaire, de ce qui constitue à l’état fixe et vers 
un seul côté le syndrome dit d’Hertwig-Magendie. 

Plus communément, l’on observe, isolés ou associés, 
les éléments de la sémiologie-cérébelleuse constitués 
par les inouvemeuts démesurés ou hyperméfrie, 
l’adiadococinésie, le résultat des épreuves de passivité, 
-la constatation de réflexes à caractère pendulaire.. 

Or il est curieux de voir, dans certains cas, ces 
indices se révéler lors de changements dans l’état de 
l’enfant à un stade où l’affection sem,ble régresser. 

Ainsi, il m’a été donné de noter, en observant un 
enfant de cinq ans dont le contingent pyramidal de 
troubles s’atténuait, chez qui le signe de Babinski 
venait de faire place à des réactions plantaires nor¬ 
males, que les réflexes rotuhens, .marqués normaux le 
i®!' juin 1937, de\-enaient pendulaires le 5 juület 1939. 

Pareillement, chez l’enfant de huit ans cité en 
premier lieu, les indices pyramidaux s’étant notable- 
^ment atténués, j’ai vu, au bout de quelques mois, leS' 
réflexes rotuliehs prendrè le caractère pendulaire. 

Mais, comme s’il s’agissait alors d’ùn stade de 
trausilion plus précocement saisi, j’ai pu faire chez 
" un enfant de dix ans, atteint de syndrome de Little 
a,vec signe de Babinski bilatéral et réflexes tendineux 
exaltés, la constatation que les réflexes rotuhens, sans 
paraître perdre encore de leur vivacité, commençaient 
à affecter un caractère nettement pendulaire. 

Les remarques qui peuvent être ainsi faites 
en suivant l'évolution sinop absolument,, du 
moins relativement régressive de certaines 
encéphalites et encéphalopathies infantiles,, 
permettent, après reconnaissance initiale de la 
répartition des troubles suivant les systèmes 
ou appareils pyramidaux, extrapyràmidaux, 
cérébelleux, de saisir à échéances plus ou 
moins longues des indices de cbangements. 

Or, si l’on veut pousser plus avant la com¬ 
préhension de ce que signifieraient ces muta- 
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tions dans les indices sémiologiques, il faut 
prendre garde à deux ordres de processus. 

D’une part si, hormis les cas à systémati¬ 
sation rmique, l’ensemble pathologique .est 
constitué par une somme de perturbations, 
c’est d’une somme algébrique qu’il s’agit : 
c’est que, tandis que certaines catégories de 
troubles s’additionnent bien à d’autres, il est 
des lésions ou des déficits fonctionnels qui 
empêchent certains troubles de se manifester 
et les retranchent négativement du total. 

D’autre part, il est à ce total ainsi obtenu 
une autre cause de soustraction: c’est que,dans 
le système nerveux lésé, peut se jouer un pro¬ 
cessus de compensation. Ainsi en était-il, par 
exemple, dans les expériences de Luciani 
réalisées pour analyser le mécanisme par lequel 
s’effacent les signes de lésions cérébelleuses. 

Il y aurait donc, en présence d’une associa¬ 
tion de lésions et déficits, à envisager à la fois 
comment telle lésion, tel déficit pourrait 
s’opposer vis-à-vis des autres et à la révélation 
des troubles et à la compensation des troubles. 

Telle est la base des réflexions explicatives 
que l’on aurait à poursuivre. 

Pour en esqmsser seulement le cours, pre¬ 
nons à titre d’exemple l’interprétation qui 
pourrait être proposée concernant les varia¬ 
tions des réactions plantaires. 

L’on sait que le signe de Babinski est un 
indice Apital de toute perturbation apportée 
au fonctiormement des systèmes pyramidaux 
depuis leur origine exception faite dés 
couches superficielles de l’écorce cérébrale — 
jusque sur toute la longueur des voies descen¬ 
dantes, un indice, aussi, d’une très grande 
sensibilité. 

Pourtant, dans certains cas, ce signe fajit 
défaut, là où les voies pyramidales sont mani¬ 
festement perturbées dans leur fonctionne¬ 
ment, comme cela peut, se reconnaître à d’au¬ 
tres indices dont, ainsi que je l’ai vu chez 
certains enfants, la manœuvre de la jambe 
mise en valeiu par Barré ; là, aussi, où des 
lésions ont été par la suite anatomiquement 
vérifiées, comme dans ces cas d’affection 
hémisphérique pénétrante et de syndrome 
thalamique dont les autopsies pratiquées 
respectivement par Pierre Marie et par Deje- 
rine paraissaient ainsi contredire la règle 
découverte par Babinski. 

Or, à cette règle il n’y a vraisemblablement 
pas d’exceptions ; et ces prétendues défaü- 
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lances de la valeur sémiologique du signe sont, 
non comme on dit parfois de ces exceptions 
qui confiiment la règle, mais bien des excep¬ 
tions qui l’expliquent. 

Là où la réaction plantaire s’opèjre encore 
en extension chez le nourrisson normal dans 
les jours et les mois qui suivent la naissance, 
c’est —■ selon la démonstration apportée par 
M. Minkowski — parce que les voies supra- 
spinalès d’extension, qui viennent de prendre 
le pas sur les influences spinales, ne sont pas 
encore dominées à leur tour par les voies 
supra-spinales de flexion ; l’inachèvement des 
systèmes pyramidaux, laissant relativement 
libres et prépondérants les systèmes extra¬ 
pyramidaux, se traduit ainsi dans la sémio¬ 
logie. Et la règle est, dès lors, qu’à une échéance 
qui doit survenir dans des limites assez définies 
cette réaction en extension doit disparaître 
pour que l’enfant soit à considérer comme 
normal. 

Mais là où, chez un adulte, atteint par exem¬ 
ple d’hémiplégie; le signe de Babinski dûment 
constaté vient à disparaître, cela ne veut pas 
toujours dire régression des troubles ; car cela 
pourrait être dû à une extension des lésions, 
ainsi que la vérification anatomique en a été 
faite. Et si l’on passe en revue toutes les caté¬ 
gories de cas d’exception, l’on peut conclure 
que rien ne s’oppose à cette conception : que 
le signe de Babinski serait décelable lors de 
toute perturbation pyramidale si précisé¬ 
ment, dans ces cas, la réalisation n’en était 
empêchée. 

. Et c’est ainsi que, par corollaire, si la dispa¬ 
rition de la réaction plantaire en extension 
est de bon augure chez im enfant retardé, il 
n’est pas, par contre, obligatoire que, chez un 
enfant atteint d’une association de troubles 
systématiques, la substitution d’un signe de 
Babinski confirmé à des réactions en flexion 
ou douteuses soit à considérer comme un 
indice d’aggravation; aussi bien la voit-on, 
dans certains cas, coïncider avec d’autres 
indices d’améUoration. 

Au total, chactme des variations des indices 
sémiologiques s’échelonnant sur de longues 
durées est à prendre en considération potu 
suivre et pour comprendre des changements 
qui apparaîtraient, pour amsi dire, kaléido¬ 
scopiques s’ils n’étaient aussi lents ét discrets, 
dans la situation complexe des enfants 
atteints d’encéphalites ou encéphalopathies. 


Le Gérant: D' André ROUX-DESSARPS. 
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LA RECOLTE 
pu SANG PLACENTAIRE 

A. QRIIVIBERQ 

Au fur et à mesure que les indications de la 
transfusion sanguine se précisent et sont mieux 
connues des médecins praticiens, la recherche 
des sources d’approvisionnement des centres 
devient, elle aussi, de plus en plus préoccu¬ 
pante. 

Or, si dans les grandes villes les centres de 
transfusion peuvent compter sur un certain 
nombre de donneurs volontaires ou profession¬ 
nels, il n’en est pas de même des centres 
d’agglomérations trop petites pour pouvoir 
disposer des crédits suffisants. 

Il existe, pourtant, une source de sang trans- 
fusable qui ne coûte rien et qui est inépuisable ; 
c’est le recueil du sang placentaire. 

Considérant que la moyenne de la récolte du 
sang placentaire est de loo grammes, on peut 
calculer que, dans une agglomération de 
10 000 individus, ayant une moyenne de 
150 naissances par an, c’est 15 litres de sang 
dont son centre de transfusion pourrait dispo¬ 
ser gratuitement et annuellement. 


La récolte du sang placentaire a été proposée 
en 1932 par Vinograd-Linkel. Depuis, elle a été 
étudiée par plusieurs auteurs anglais et améri¬ 
cains et, particulièrement, par Goodall, Ander¬ 
son, Altimas et Mac Phail (i), qui ont mis au 
point la technique d’ailleurs fort simple. 

Comment recueillir le sang placen¬ 
taire. —■. Voici la technique proposée par 
Goodall : 

Le nouveau-né est posé sur le ventre de la 
mère ou confié à une infirmière. Le cordon est 
pincé et coupé. On le saisit entre le pouce et 
l’index gauches et on le nettoie avec un tampon 
de gaze imbibé d’alcool à 75°-sur une longueur 
de 15 à 20 centimètres. On pince le cordon 
10 centimètres plus haut et on le cou|)e à nou¬ 
veau. On prend ensuite un champ stérile pré¬ 
sentant un trou en son miheu par lequel on fait 
passer le bout du cordon. La main gauche se 
trouve donc derrière la serviette ; on fixe par 
une pince la serviette au coude gauche de 
Nos 42-43. — 2Z-2S Octobre iç3p. 


l’opérateur. Un aide approche le récipient 
stérile qui contient l’anticoagulant et, après 
avoir enlevé la pince, on laisse couler le sang 
dans le récipient par l’intermédiaire d’un 
entonnoir stérile. (Certains auteurs trouvent 
l’entonnoir inutile.) L’opération dure environ 
trois minutes, et la récolte moyenne est de 
100 centimètres cubes de sang (fig. i). 

On a toujours soin de prendre un peu de 



Fig- I- Fig. 2. 


sang dans deux petits tubes, en vue de la 
recherche de la réaction de Bordet-Wasser- 
mann et du groupe sanguin. 

Goodall emploie comme anticoagulant le 
sérum I. H. T. à 50 p. 100, 

La plupart des auteurs préfèrent pourtant 
une solution citratée. 

Dalley (5) ponctionne la' veine ombilicale.. 
Le volume recueilli est moindre que par la prise 
directe ; mais cette technique permet l’emploi 
d’un des dispositifs pour la récolte du sang 
assurant un meüleur mélange et une plus sûre 
garantie contre l’infection, et, en particulier, 
celui que nous avons déjà décrit. 

Le sang coule directement dans une ampoule 
dans laquelle se trouve, à la partie supérieure, 
un goutte à goutte, et à la partie inférieure 
notre siphon mélangeur (12). 

Ce dernier vide le contenu du fond de l’am¬ 
poule chaque fois que le volume atteint environ 
I centimètre cube de sang citraté. Le remous 
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provoqué par le siplionage suffit pour assurer 
un mélange intime de chaque centimètre cube 
au fur et à mesure de l’écoulement du sang 

(fig- 2). 

be mélange sang + anticoagulant pénètte 
dans le récipient collecteur au fond duquel se 
trouve, dès le début de la récolte, une petite 
quantité d’anticoagulant, de sorte que le 
mélange se trouve assuré une seconde fois. 

ly’opération est facilitée par l’aspiration, que 
l’on peut produire par n’importe quel appareil. 
On peut, en particulier, employer le dispositif 
que nous avons décrit pour le lavage continu 
des plaies (10). Il s’agit d’un simple flacon à 
robinet rempli d’eau. L’écoulement de l’eau 
produit l’aspiration, dont la puissance est en 
rapport avec la hauteur de la colonne liquide. 

Le récipient-collecteur, analogue au flacon 
du perfuseur de Tzanck et Dreyfuss, est muni 
d’un bouchon métallique entièrement stérili- 
sable permettant toutes les opérations nécessi¬ 
tées par l’usage du sang conservé (*). 


en toile métallique est placé en dessous du 
bouchon. Une bague permet de l’enfiler sur le 
tube A par sa partie inférieure. Une rondelle de 
caoutchouc assure une étanchéité absolue (fig. 3). 

Nous avons vu plus haut comment ce réci¬ 
pient sert pour la récolte du sang. 

Une fois le sang récolté, on obture les trois 
orifices avec des petits doigtiers en caoutchouc 
stérilisé. 

1° Lorsque l’on veut se servir du sang con- 
serv'é, on peut procéder à deux épreuves ; 

Épreuve à l’oxygène : On fait barboter dans 
le récipient de l’oxygène sous pression par le 
tube central A. L’évacuation se fait par le 
tube B. Le sang doit devenir rouge vif. Lors¬ 
qu’il reste noir, cela constitue une preuve que 
le sang est infecté (Duran Jorda, ’rzanck). 

Épreuve de stérilité : On peut aspirer par 
l’intermédiaire d’une seringue un peu de sang 
par le tube A et l’ensemencer. 

20 Transfusion simple. Le tube à injection 
est fixé sur la tubulure B. La tubulure A sert 



Le bouchon métallique présente un tube 
central (A) allant jusqu’au fond du récipient et 
deux tubulures latérales (O et B). La titbulure 
O est plus large et comporte une biUè de verre 
ou d’aluminium dans son intérieur. Un filtre F 

(♦) Jouan,- constructeur, 113, bd Saint-Germain. 


comme prise d’air. Le sang est filtré par le 
filtre F (fig. 4). 

3” Transfusion continue goutte à goutte 
basée sur les mêmes principes que les appareils 
de Mariott et Keckwick et celui de Tzanck et 
Dreyfuss. On emploie le récipient comme pour 
la transfusion simple, mais on ajoute un 
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goutte à goutte sur le tube de caoutclioüc. Un 
réservoir d’oxygène est relié à la tubulure O.. 
Ua pression dé l’oxygène produit le barbotage 
nécessaire pour empêcher la sédimentation des 
globules. Uorsqué la pression de l’oxygène est 
insuffisante, la biUe retombe et empêche l’écoü- 
lement du sang. 

On peut, sans inconvénient (i), comme l’a 
d’ailleurs déjà remarqué Duran Jorda (ii) 
durant la guerre d’Espagne, mélanger le sang 
du même groupe. 

Quantité de sang recueilli. — Ua 

moyenne du sang recueilli varie beaucoup 
suivant les auteurs. Alors que pour Goodall (i) 
cette moyenne par placenta serait de 125 cen- 
•timètres cubes, et pour Grooberg et Carrey (6) 
de 105 centimètres cnbes, les autres auteurs 
donnent des chiffres inférieurs : Halbrecht (3), 
50 à 60 centimètres cubes. Page (4), 80 centi¬ 
mètres cubes, Brewer et Howkins, 47 centi¬ 
mètres cubes. 

Ua différence de ces chiffres s’explique par le 
but poursuivi par les auteurs, les uns ne pre¬ 
nant que les gros placentas, les autres voulant 
faire une moyenne de tous les placentas pris 
systématiquement quelle que soit leur impor¬ 
tance; • 

Ua moyenne de 100 centimètres cubes semble 
toutefois être facilement atteinte, surtout si l’on 
élimine les tout petits placentas dont le rende¬ 
ment en sang est trop petit pour valoir la peine 
de s’en occuper. ^ 

Qualités et inconvénients. — Ue sang 
placentaire contient 6 750 000 à 7 millions de 
globules rouges. Cette richesse globulàire, com¬ 
parativement au sang nbrinal, constitue une 
qualité remarquable, car ü en faut un tiers de 
moins 4ue de sang normal pour produire lè 
même effet ; 100 centimètres cubés de sang . 
placentaire valent en globules rouges et hémo¬ 
globine 150 centimètres cubes de sang d’ün 
donneur normal. , 

Pat ailleurs, le sang placentaire a un pouvoir 
hémostatique supérieur de 25 à 30 p.. 100 au 
sang normal (i). 

Ue sang placentaire ne contient pàs d’aller-. 
gènes d’origine aUmentaire et, par conséquent, 
donne bien plus rarement naissance aux chôcs 
post-tràttSfusionnels. Enfin, daùs les régions 
impaludées, le sang placentaire ne contient pas 


de schizontes ni de gamètes, le paludisme con¬ 
génital n’existant pratiquement pas (3). 

. Par contre, l’infection accidentelle du sang 
placentaire est relativement fréquente. Ees 
soins à prendre pendant la récolte demandent 
une mise au point minutieuse et uU personnel 
expérimenté. 

Ue pourcentage des échantillons infectés 
varie suivant les auteurs. Si oU défalque les 
premiers échantillons, et qui sont fatalement 
infectés jusqu’à ce que l’on ait acquis l’expé¬ 
rience nécessaire, on peut arriver à 100 p. 100 
d’échantillons stériles (5). On conçoit que les 
Statistiques données varient avec l’habileté de 
l’opérateur et de ses aides, avec son expérience 
bactériologique et son installation maté¬ 
rielle. GoodaU (i) et Page (4) insistent sur la 
nécessité d’une éducation spéciale des assis¬ 
tants. Howkins et Brewer (2) ont 22 p. 100 
d’échantillons infectés avec un personnel 
insuffisamment entraîné, et Halbrecht (3) une 
proportion également assez considérable. 

D’après ce dernier auteur; d’ailleurs, il n’y 
aurait pas à se préoccuper de l’infection du sang, 
car, le plus souvent, il ne s’agirait que de germes 
peu nocifs (staphylocoques blancs, B. subtiKs, 
etc.), et le séjour à la glacière aboUrait presque 
totalement leur virulence. 

Cette opinion semble d’ailleurs assez bizarre, 
car, si l’infeOtion porte le plus souvent sur des 
germes banaux, elle peut néanmoins comporter 
parfois des germes virulents. 

Il semble ddnc indiqué de contrôler toujours 
les échantillons avant leur emploi. 

Ce contrôle petit se faire de deux façons : 

Cüriurë du saUg sur bouillon Hquoïde et 
bouillon bilié. Da culture demande vingt- 
quatre à quarante-huit heures, et elle donne 
une certitude absolue. 

On peut également faire passer dans le sang 
conservé un courant d’oxygène. Gomme l’a 
montré Duran Jorda (ii), lorsque le sang con¬ 
servé n’est pas infecté, le barbotage dè l’oiy- 
gêne lui rend presque instantanément une belle 
couleur roUge vif. Au contraire, lorsque le sang 
à été infecté, la cOuleür reste saris chângèmerit 
par ce procédé. 


ÀnUc'oàguidnis. — Ori érhpioie lès mêmes anti¬ 
coagulants que pour le sang coriservé (13). 
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I^e sérum I. H. T. est employé par Goodall. 
On ajoute ce sérum à parties égales avec le 
sang recueilli. 

Le citrate de soude est beaucoup plus-employé' 
à un taux de 3,8 à 5 p. i 000. Les ampoules de 
solution de citrate sont préparées à l’avance. 
Par exemple, une ampoule de 10 centimètres 
cubes de citrate à 10 p. 100 pôur 250 centi¬ 
mètres cubes de sang (solution à 4 p. i 000) 
(Jeanneney). 

Héparine (14) : cette substance, isolée par 
Ho-wel, est un extrait d'organes (foie, poumon, 
etc.) qui empêche la coagulation du sang par 
une combinaison instable avec la prothrom¬ 
bine. Absolument inoffensive, l’héparine peut 
être injectée en grosses quantités par voie 
intraveineuse. Suivant la préparation, on 
emploie environ 10 à 15. milligrammes pour 
100 centimètres cubes pour le rendre incoagu¬ 
lable pour plusieurs jours. 

L’héparine est préférable aux autres anti¬ 
coagulants pouf des conservations de courte 
durée. En effet, elle conserve mieux les qualités 
naturelles du plasma ainsi que les globules 
blancs. 

Conclusions. — Le recueil du sang placen¬ 
taire présente une source inépuisable et gra¬ 
tuite de sang. Celui-ci, conservé à la glacière de 
2° à 6°, garde la plupart des qualités de stimu¬ 
lation et de substitution du sang frais, surtout 
lorsqu’on l’emploie dans les dix premiers jours 
après la récolte. L’intérêt de la méthode est 
particulièrement important dans les petites 
agglomérations où le nombre de donneurs 
disponibles est insuffisant, où le service d’accou¬ 
chement pourrait devenir — avec une dépense 
initiale relativement minime — le centre de 
transfusion local. 
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LA MACROGÉNITOSOMIE 
PRÉCOCE, 

SYNDROME DE PELLIZZI. 
N’EST PAS 
D’ORI GINE PINÉALE 

le D' IVI. SCHACHTER 

(Bucarest). 

Sous le nom de syndrome de Pellizzi, ou 
macrogénitosomie précoce, on décrit les cas 
relativement rares encore où, chez les garçon¬ 
nets surtout, apparaît, au cours des premiers 
, dix ans de la vie, une croissance staturale 
rapide, associée à un développement préma¬ 
turé des organes génitaux externes (testicnles 
- et pénis), qui sont pigmentés et couverts 
d’une pilosité comparable à celle que l’op voit 
chez les jeunes adultes. 

Les cas féminins de précocité sexuelle sont 
, moins fréquents. Le pourcentage de ces der¬ 
niers ne démsse pas 20 p. 100 selon Gabriel ; il 
atteint à peihe 8,5 p. 100 selon E. Nobel. 

Parallèlement à ces stigmates sexuels secon¬ 
daires, insolites à cet âge, les pollutions noc¬ 
turnes, l’appétit sexuel et, souvent même, un 
certain degré de maturité psychique, montrent 
que l’on se trouve en présence-d’un véritable 
biotype. 

Avant Pellizzi, la constatation, dans cer¬ 
tains de ees cas, de tumeurs de la région épi- 
physaire avait contribué à l’établissement 
d’une relation étroite entre ce syndrome de 
précocité somatique et sexuelle, et une atteinte 
destructive de la glande pinéale (Gutzeit, 
Heubner, Ogle, P'rankl-Hochwart). 

De même, certaines expériences (C. Foa, 
Sarteschi, Urechia et Grigoriu, Zoia, Clemente, 
Isawah et Yokoh, Dickson et Halliburton, 
Dana, Berkelev, Mae Cord, etc.) semblaient 
apporter des documents en faveur dé la.pro- 
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duction d’un syndrome de maturation somato- 
sexuelle, soit à la suite de la pinéalectomie, 
soit à la suite de l’administration d’extraits 
épiphysaires. 

Cependant, ces expériences furent contre¬ 
dites, entre autres par Calvet, Adler, Hoskins, 
Allen, Del Priore, Berblinger ; et, même dans 
les cas considérés comme positifs, il est incon¬ 
testable que jamais il ne fut possible de pro¬ 
duire un syndrome superposable au syndrome 
clinique de Pellizzi. 

Des recherches expérimentales récentes de 
N.-H. Einhorn et D.-G. Rowntree (1939) ont 
montré que la pinéalectomie faite au cours 
de plusieurs générations successives de rats, 
chez les deux géniteurs, n’èxerce aucune 
influence sur la croissance et le développement 
somatique des descendants. Des mêmes résul¬ 
tats furent notés si l’un des géniteurs était 
pinéalectomisé. 

Étant donnée l’autorité de ces derniers 
expérimentateurs, il est incontestable que 
les auteurs, ayant réduit l’importance mor¬ 
phogénique de l’épiphyse, sont sur la bonne 
voie. 

D’étude objective d’un grand nombre d’ob- 
seryations de macrogénitosomie montre que 
des syndromes traduisant cliniquement une 
prématuration somatique et sexuelle, dans le 
sens du sj-ndrome de Pellizzi, ont le plus sou¬ 
vent été observés ew dehors de toute atteinte 
strictement limitée à l’épiphyse. Plus encore, 
il n’a pas encore été apporté la preuve ana¬ 
tomique définitive démontrant de façon indu¬ 
bitable que la seule atteinte de cette glande 
avait entraîné une macrogénitosomie ■ pré¬ 
coce. . 

En laissant de côté les observations ana¬ 
tomo-cliniques de précocité somato-sexuelle 
en rapport avec des tumeurs des gonades 
(ovaires et testicules), ou en rapport avec des 
tumeurs cortico-surrénales, ou enfin avec des 
adénomes basophiles du lobe antérieur de 
l’hypophyse, nous nous proposons de montrer 
quels sont les faits qui plaident en faveur de la 
nature neuro-végétative, et non glandulaire, 
du syndrome de Pellizzi. 

C’est au cours des quatre circonstances 
dinico-pathologiques suivantes que l’on ob¬ 
serve de règle le syndrome de la maturation 
précoce -somatique et sexuelle, dù type de 
Pellizzi. 


I. Au cours des tumeurs intracrâ¬ 
niennes. — Ainsi que l’ont souligné Dandy, 
Horrax, Bailey, Globus, il ne s’agit pas de 
tumeurs proprement dites épiphysaires, mais 
qui partent de la région de cette glande, pour 
envahir et comprimer des zones plus ou moins 
éloignées, produisant inévitablement une im¬ 
portante hydrocéphalie interne, qui n'est pas 
sans répercussion sur les formations nerveuses 
végétatives (surtout dans le territoire du 
III® ventricule). 

Cette dernière notion, bien mise en évidence 
par J. Dhermitte, a d’ailleurs été soulignée 
par le professeur N.-S. Korsakov (1925) ; seu¬ 
lement, ce dernier pensait que l’hjdrocéphalie 
interne provoquée par les tumeurs parties 
de la région pinéale entraînait des troubles 
de l’hypophyse et de la glande épiphysaire. 

Cliniquement, les tumeurs endocraniennes 
parties de la région pinéale se manifestent 
par un syndrome d’hypertension intracrâ¬ 
nienne (céphalées, vomissements, stase papil¬ 
laire, convulsions épileptiformes, troubles psy¬ 
chiques), auquel peuvent s’associer des troubles 
pupillaires (signe d’Argyll-Robertson, par lésion 
de la calotte pédonculaire), des paralysies 
oculaires (surtout des III, IV, VI), des troubles 
auditifs (oscillant entre l’hypoacousie et la sur¬ 
dité totale), et enfin des troubles du dévelop¬ 
pement somatique et sexuel, du type du syn¬ 
drome de Pellizzi. 

Cependant, ce dernier srmdrome somato- 
sexuel peut manquer totalement. Ainsi, Dandy, 
Horrax et Bailej" ont noté que des pinéalomes 
peuvent évoluer sans aucune nianifestation 
permettant de poser le diagnostic de macro¬ 
génitosomie précoce. Bailey et Jelifïe, étudiant 
60 tumeurs de la région pinéale, notent que, sur 
20 cas survenus avant la puberté, seulement 
dans 7 cas il s’agissait d’un syndrome de Pellizzi. 

Des constatations anatomo-cliniques de Glo¬ 
bus et Silbert, qui, sur 7 cas de pinéalomes, n’ont 
jamais observé un syndrome cliniciue méritant 
le qualificatif de macrogénitosomie précoce, 
soulignent de façon nette l’absence de rapports 
étroits entre l’épiphyse et tout syndrome de 
prématurité somato-sexuelle. 

Étudiant 113 tumeurs dé la région pinéale, 
Haldemaim nota 'seulement, dans 16 cas, un 
syndrome clinique de macrogénitosomie précoce. 
Mais tous ces cas n’étaient pas en relation étroite 
avec une tumeur pinéale. Tout au contraire. 
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l’étude microscopique a montré qu’il s’agissait 
dé tératomes, de sarcomes ou,ângio-sarcomes 
de la région épiphySaire. Pas un seul pinéalomè 
net ne s’était accompagné du syndrome de 
Pellizzi. 

Un important nombre de syndromes dé Pel¬ 
lizzi furent'observés au cours de tumeurs eUdo- 
craniennes siégeant loin de l'épiphyse, et dé¬ 
truisant rmiquement des formations neuro¬ 
végétatives. 

En effet, dans le cas de Bailey et Horrax, lé 
syndrome de macrogénitosomie précoce était 
en rapport avec un astrocytome du III® ven¬ 
tricule. Dans les cas de syndrome de PéUizzi 
étudiés par Scbmalz ou par Wiéland, on trouva 
également des tumeurs dü III® ventrictlle. 
Dans un cas étudié par J. Dhèrmitte, Heüyér 
et Mil® Q. Vogt, on a trouvé un épend5mio- 
gliome des tubercules mamillaires et dé la 
région infundibulaire. Mêinés constatations 
dans le cas étudié par D. Russél et Le Mar¬ 
quant, par Lesné et Maillet, ou par Visker et 
Didswell, dont le garçonnet a succombé par 
suite d’un astrocytome ayant détruit les tuber¬ 
cules mamillaires et le tuber cinereum. 

Il résulte donc, des constatations que nous 
venons d’analyser, que le syndrome de Pellizzi 
peut être causé par des tumeurs autres que 
des pinéalomes ; que ces syndromes peuvent 
manquer,totalement au Cours des pinéalomes, 
et enfin que des tumeurs strictement Umi- 
tées à des formations nerveuses végétatives 
s’accompagnent de syndromes typiques de 
Pellizzi. 

A l’hjjpotbèse assez séduisante de K. Krabbe, 
selon laquelle les pinéalomes, considérés actuel¬ 
lement coihme de tumeürs téràtoïdes de l’épi¬ 
physe, capables de fabriquet et déverser d’im¬ 
portantes quantités d’hormones gonadotropes, 
expliquant la prématurité soniatique et 
sexuelle du type de Pellizzi, il paraît plus légi¬ 
time d’opposer la conception réaliste de 
J. Lhermitte, selon lequel seule l’atteinte des 
centres végétatifs méso-diencéphaliques, direc¬ 
tement où par l’intetmédiaire de l’hydro¬ 
céphalie (qui ne manqué pour ainsi dire jamais 
au cours des tumeurs du III® ventricule), doit 
être tenue eomüie responsable de la macro¬ 
génitosomie précoce. 

II. Au coürs de processus inflamma- 
tbirëS énëëphalitiquesi — S^s entrer 
dans des discussions trop détaillées, il nous 


21-28 Octobre iç3ç 

suffira de rappeler qüe des Syndromes de type 
Pellizzi furent signalés à la suite de l’encépha¬ 
lite post-morbilleuSe (BceUheim, Er.-R. Ford et 
Guild), au cours d’une méningite tubercu¬ 
leuse (Poos), ou bien au cours de méningites 
et méningp-encéphalites non déterminées 
(A. Thomas et Schaeffer, Kwint, Schlésingèr)-. 

Mais la plupart des cas de syndromes de 
Pellizzi de nature infectieuse sont ceux qui 
recoimaissent comme étiologie indubitable 
l’encéphalite épidémique du type Crü'chet-von 
Econome. C’est dans cette catégorie que 
rentrent les observations relatées par Stern, 
Walshe, Urechia et Groza, Marinesco et Buttu, 
Parhon et Tomorug, RadoVici et Schachter, 
R. Ford et Guild, Cuatrecasas, Oscana ét Vita, 
J. Lhermitte et autres. 

La nature lésiohneUe végétative de ces cas 
n’eSt'pas douteuse, car le processus encépha- 
litique ne lèse ni l’hypophyse ét ni la glande 
pinëale. L’association assez fréquente de ces 
cas avec des troubles de la diurèse, du som¬ 
meil, du caractère ët comportement social, 
avec dès perversions séxuelles et des hallucina¬ 
tions même, est suffisante poUr imposer la 
natiue méso-diencéphalique dü syndrome 
(J. Lhermitte, A. Radovici et M. Schachter). 

Par conséquent, des infections ayant atteint 
des formations nerveuses végétatives méso¬ 
diencéphaliques Sont très fréquemment à l’ori¬ 
gine de S5mdrbmes ayant évolué en clinique 
sous l’aspect de là macrogénitosomie précoce. 

III. Au cours de malformations congé¬ 
nitales des centres nerveux, supérieurs. 
— Dans cetté catégorie rentrent les cas de 
syndrome de Pellizzi associés à Une hydrocé¬ 
phalie interne congénitale relatés parS. Borghi, 
Gareiso èt Maratha, Ev Moriiz et Lima, de 
même que celtii de notre maître, M. le profes¬ 
seur L. Cornil (en collaboration avec Henne- 
qUin, Eissel et Simonin), oh lé malade avait 
présenté ensemble avéc son syndrome de Pel- 
Uzzi Un hémitremblement statique droit. 

Enfin, y entrent les quelques cas de macro¬ 
génitosomie précoce, déterminés par des mal¬ 
formations cérébrales graves. C’est le cas du 
malade de K. Krabbe, qui â ptésenté, en plus 
d’un gliome des tubercules mamillaires, une 
sclérosé tubéreuse, et celui publié par le pro¬ 
fesseur L. Cornil avec Kissel, oh lé syndrome 
de Pellizzi s’était, associé à un mongolisme 
et à des adénomes sébacés du visage, imposaht 
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le diagnostic de sclérose tubéreuse de Bour- 
neville-B rissaud. 

IV. La macrogénitosomie hérédo-fami- 
liale. — Signalons enfin que, dans quelques 
cas, rares il est vrai, le s3mdronie de Pellizzi a 
été observé chez plusieurs membres de la même 
famille (Zondek, Orel, Bauer, Rush, Bilder- 
bak, Slocum et Roger). Il n'a pas été démon- 
t.ré d’atteinte pinéale dans tous ces cas. 

De l’ensemble dès faits exposés et groupés 
dans les quatre sections sus-mentionnées, il 
nous paraît que la conclusion qui se dégage 
est la suivante : rien ne permet actuellement 
d’attribuer à la glande épiphysaire le syn¬ 
drome qui, en clinique humaine, se traduit sous 
l’aspect connu de macrogénitosomie précoce. 
Aucun document anatomique humain n’a 
été apporté démontrant de façon rigoureuse 
et satisfaisante que seule une atteinte épi- - 
physaire était responsable du syndrome de 
Pelhzzi. Par contre, un faisceau impression¬ 
nant de faits justifie de voir, dans une atteinte 
méso-diencéphalique, avec ou sans hydrocé-. 
phalie ventriculaire concomitante, la raison 
suffisante et nécessaire pour l’apparition d’une 
prématurition somatique et sexuelle du type 
de la macrogénitosomie précoce. 
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Action du chlorate de potasse 

sur la poliomyélite antérieure aiguë. 

Dans un important mémoire, M. Arïhus, 
Ch. ConTaï, C. Spyciier et D. Débat (Annales de 
thérapie biologique, mai 1939) montrent l’activité 
particulière du chlorate de pota,sse sur l’évolution 
de la poliomyélite antérieure aiguë. 

Au cours d’une épidémie grave de cette affection, 
.sévissant dans les cantons de Vaud et de Fribourg 
(1936-1937), Ch. Contât remarqua que, chez des en¬ 
fants qui présentaient des phénomènes d’angine au 
début de la maladie, le chlorate de potasse administré 
par voie buccale (en même temps qu’on pratiquait 
la sérothérapie classique) agissait rapidement sur la 
température et arrêtait, en quelques heures, les pro¬ 
cessus paralytiques. 

Cette amélioration li’ctait pas l’effet du hasard. 

Au cours de 19 cas. Contât avait utilisé systéma-. 
tiquement le chlorate de potasse pour compléter 
l’action sérothérapique, mais, en raison des faits, il 
n’usa plus que du chlorate de potasse au cours de 
16 autres cas. 

En même temps) il précisait les conditions dans les¬ 
quelles le médicament doit être administré, pour en 
obtenir le melUeiu effet : 8 à lo centigrammes par 
kilo de poids et par jour, divisés en douze fractions 
égales, données très exactement de deux heures en 
déux heures. 

- Les malades reviennent généralement à une tem¬ 
pérature normale en moins de trente-six heures ; 
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paraHèlement, une régression des symptômes polio, 
myélitiqnes (algies, tremblements, parésies) se pro¬ 
duit. Par mesure de prudence, le traitement est 
prolongé quarante-huit heures après le retour de la 
température à la normale. 

L’épidémie de 1936-1937 fut particulièrement meur¬ 
trière, cependant on ne compta aucim décès parmi les 
35 malades ainsi traités. 

L’expérimentation physiologique complète les indi¬ 
cations de la clinique. Sous la direction du professeur 
M. Arthus, on procéda à des séries d’essais surlesinge 
(Macacus thesus). 

Chez les singes infectés par voie intracérébrale 
(injection d’une suspension de moelle poliomyéli¬ 
tique), on constate ; 

Chez les animaux non iraités : im envahissement 
rapide par les paralysies ; la mort survient entre le 
sixième et le huitième jour. 

Chez lès animaux iraités : immédiatement après 
l’injection infectante ou quarante-huit heures après 
cette injection au chlorate de potasse, la conserva¬ 
tion d’un état général normal, sans accident d’aucune 
sorte, tant au cours du traitement qu’aprcs sa sup¬ 
pression. 

De nouvelles recherches sont en cours sur la neu¬ 
tralisation dn virus poliomyélitique in vitro par le 
chlorate de potasse et sur les possibilités de l’immu¬ 
nisation préventive du singe par le virus ainsi trans. 
formé. 

Il s’agit là d’une méthode fort intéressante et qui 
permet de réels espoirs. Mais les autems eux-mêmes 
jugent toute conclusion encore prématurée et pensent 
que de nouveaux essais sçnt encore nécessaires avant 
que cette métlrnde, qiii a le mérite d’être absolu" 
ment inoffensive, prerme place dans notre arsenal 
thérapentique. 

J. L. 

lyiyélome de l’humérus. 

La- difficulté du diagnostic de myélome conduit 
souvent, malgré ses dangers, à la biopsie. 

Ra-ymoîid DxeuIiABé observe un malade chez 
lequel cette biopsie ne semble, pas avoir comporté 
d’inconvénients rnajeurs {Journal de médecine de 
Bordeaux, 29 avril 1939, p. 405-410). 

Il s’agit d’nne fracture pathologique de l’humérus 
par choc en retour de fusil. Une radiographie monjtre 
une image lacunaire de la diaphyse avec des cloison¬ 
nements et une corticale très amincie par endroits. 
La fractare ne présente, quatre mois, après l’accident, 
aucune ébauche de consolidation, ni périphérique, ni 
centrale. 

On hésite entre tumeur maligne d’origine centro- 
osseuse et ostéite fibrokystique localisée, une cor¬ 
ticale très amincie ayant pu être déchirée par le 
traumatisme. 

Par ailleurs, il n’existe ni albumosurie, ni lésions 
du squelette à distance, ni modifications de la formule 
sanguine, comme souvent dans les myélomes. 

Une biopsie montre un os très fragile avec débris 
d’aspect fongueux. On en, profite, pour placer dans la 
cavité deux grefions tibiaux. 


Le laboratoire ayant répondu 0 sarcome myélo¬ 
blastique », on pratique immédiatement un traite¬ 
ment radiothérapique. 

Deux mois plus tard, la consolidation complète est 
obtenue, le greffon est peu à peu complètement assi¬ 
milé par l’os. D’antre part, l’os s’B.5t condensé dans 
toute la partie malade, la lésion est devenue mécon¬ 
naissable. 

Dieulafé rappelle la difficulté du diagnostic radio¬ 
graphique des myélomes, les signes habituels de 
malignité manquant fréquemment. On hésite souvent 
avec l’ostéomyélite, la syphilis, rostéite fibrokys¬ 
tique, le Paget. Le laboratoire donne parfois seiife- 
ment de l’albumosurie, une anémie spéciale avec for¬ 
mule blanche spéciale, des troubles de la moelle 
osseuse, de la protéinémie. 

Le dernier mot reste donc souvent à l’examen 
anatomique, qui permet d’élhnincr certains cancers 
priinitifs et secondaires, et de préciser le type histo- 
• logique du myélome. 

Le traitement est, de l’avis de tous, la radiothéra- 
■ pie, la guérison pouvant se maintenir pendant des 
armées. A .signaler que les réçidiyçs sont très fré¬ 
quentés et beaucoup plus résistantes aux rayons. 

Beunard. 

Volumineux chondrome de l’extrèmitè 
supérieure du tibia. 

Les chondroines sont certainement les plus curieuses 
tumeurs des os de par leur évolution souvent si 
bizarre. 

Peycbeon et Hummi, présentent une pièce opéra¬ 
toire de chondrome de l’extrêroité supérieure du tibia 
qui a évolué lentement pendant trente-trois ans {Lyon 
çhiirurgical, janvier-février 1939, p. 125). 

Le malade, âgé dé cinquante-trois ans, ne présente 
aucun trouble, aucun signe de dissémination locale 
ou générale, et n’est gêné que par le poids etle volume 
de la tumeur. (Le mollet malade a o™,6o de circon¬ 
férence pour 28 du côté sain.) 

La radiographie montre une yolummeuse tumeur, 
d’aspect madréporique, à -arborisations calcifiées 
multiples et- irrégulières implantées à la face posté¬ 
rieure de l’extrémité supérieure du tibia. 

Il n’existe ailleurs aucim.e autre malformation 
de même nature, ni aucune exostose ostéogénique. 

Le ti;mtement a été l’amputation de cuisse antiers 
moyen. 

Tavemier remarque la difficulté du pronpstiç des 
chondrornes. Certains d’entre eux sont d’abord des 
tumeurs bénignes appatnes. sur l’emplacement d’une 
exostose ostéogénique. 

Beaucoup plus tard, ces tumeurs dégénèrent, 
deviennent malignes, augmentent rapidement de 
volume et deviennent douloureuses. Elles sont alors 
fatalement mortelles par métastases pulmonaires, 
qu’on les opère ou noir. 

]6t. Bernard. 


Le Gérant ; Dr André ROUX-DESSARPS. 
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REVUE AKNUELUE 

LES MALADIES MÉDICALES 
DES REINS EN 1939 W 

Fr. RATHERY et Wl. DÉROT 

Les ouvrages d’ensemble pour cette année 
sont : le volume consacré aux reins dans l’Ency¬ 
clopédie médico-chirurgicale, volume publié sous 
la direction de notre regretté ami, le professeur 
Prosper Merklen, et le volume consacré à la phy¬ 
siologie des reins (professeur Rathery) dans le 
Traité de physiologie. 

Aux Pays-Bas, Heidenbain consacre un vo¬ 
lume à la. Morphologie synthétique du rein de 
l’homme. 

Parmi les revues générales, citons, en France, 
celle de Pasteur-VaUery-Radot et Delafontaine 
dans Le Monde médical,' à l’étranger celles de 
Von HoessHn et de Mac Cann. Enfin, plusieurs 
congrès ont abordé la pathologie rénale : Congrès 
international de physiologie de Zurich, Congrès 
international de chirurgie de Bruxelles, Congrès 
français de médecine de Marseille, Congrès de 
l’insufiasance rénale (Evian) et de la diiuèse 
(Vittel). 

1 . _ ANATOMIE — PHYSIOLOGIE 

Lœper et Soulié insistent sur la pyramide du 
rein dont les altérations semblent avoir un rôle 
dans certaines rétentions rénales au cours dés 
néphrites. 

DeroudtUé montre que le nodule blanc observé 
stu certains reins scléreux est une sclérosé pseudo- 
tiunorale et non le fibrome classiquement 
admis. 

Le problème de la sécrétion rénàle fait l’objet 
de nombreuses discussions. La théorie régnante, 
de Cushny-Rheberg, brillamment défendue par 
de nombreux auteurs, dont Govaerts et Ambard, 
est l’objet d’incessantes retouches, comme lé 
montre le rapport de Richards et de Brandt-Rhe- 
berg, qui n’hésite pas à envisager un facteur 
sécrétoire, non .seulement pour les composés 
iodés et le rouge de phénol (Goldring, Eandis), 
mais peut-être aussi pour la créatinine, dont l’éh- 
mination est parfois supérieure à celle que peut 
;xpliquer la filtration-réabsorption, comme le 

(i) Cet £irticle ne comporte pas de bibliôgrapliie. Nous 
lemândons que l’on excuse nos. coUaborateiirs qui ont 
’un et l’autre, rejoint les armées au début de Septembre. 
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montre la comparaison avec l’inuline clearance 
et réhmination du xylose (Shannon). Brandt- 
Rheberg s’efforce de définir les substances à 
seuil : ce seraient celles qui seraient réabsorbées 
de façon active. L’auteur se trouve amsi conduit 
à songer à l’acide urique, ce qui lui paraît absurde, 
car on ne conçoit pas, dit-il, que le rein travaille 
pour empêcher l’élimination d’un déchet. 

Eggleton étudie les facteurs infiuençant la 
consommation en oxygène du rein et BruU sou¬ 
ligne ce qu’a de paradoxale la forte consommation 
en 02 du rein si l’on fait de celui-ci im ultra- 
filtre passif. 

Ces rapports de la diurèse et des phénomènes 
d’oxydation sont encore étudiés par Sarre, qui 
note ime élévation de la tension en du rein 
dans les néphrites aiguës, par Kempner, qui voit 
dans une pression rénale oxygénée diminuée un 
facteur d’acidose urémique; et par Meyer, qui 
contredit cette dernière assertion. 

Léon Binet, d’autre part, note dans la néphrite 
uranique une diminution de la respiration tissu¬ 
laire, une baisse du glutathion des tissus, tme 
chute du CO2 du plasma. 

Les phénomènes histologiques accompagnant 
la sécrétion rénale sont étudiées par H. Bénard 
et P.-P. Merklen, qui décrivent les modifications 
fonctionnelles et anatomiques glomérulaires et 
tubulaires accompagnant une polyurie légère, 
ou intense et répétée. 

Mai.»; le rein n’est qu’un des facteurs de la diu¬ 
rèse, dans laquelle intervieiment des facteurs tissu¬ 
laires dont Mauriac montre la dépendance vis-à- 
vis des humeurs. Piessinger souUgne la rapi¬ 
dité de la traversée digestive de l’eau, le rôle de 
barrage du foie et la nécessité pour l’eau de deve¬ 
nir autogène avant de pouvoir être éliminée. Ce 
problème de l’eau « autogénisée » sera peut-être 
élucidé par une meilleure connaissance de l’eau 
lourde et de l’eau liée dont Nicloux vient d’éta¬ 
blir l’existence chez les mammifères. 

La sécrétion de l’eau dépend encore du facteur 
circulatoire étudié par Laubry et par Govaerts, 
qui attribue à un certain degré d’hydrémie et 
de vaso-dilatation splanchnique ou rénale l'aug¬ 
mentation de débit cardiaque provoquée par 
l’ingestion d’eau. Elle est aussi réglée par les 
endocrines et le système’nerveux. Parmi les pre¬ 
mières interviennent l’hypophyse, qui freine la 
dimèse suivant rm mécanisme étudié par Brull 
et par Dalous ; la thyroïde, qui augmente la diu¬ 
rèse peut-être en agissant sur la chtqrérnie (Ee- 
court), et la cortico-surrénale,qüi accentue ladiu- 
rèse (Endo Niro) en agissant sans doute sm les 
éléments minéraux (BrüU, Margitay-Becht et 
Gâmôri, Cutler, Thom). L’action des . autres, 
glandes'est moins bien établie ; toutefois, les 
N“" 44-45. 
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hormones sexuelles auraient sur les électrol)rtes 
mie action analogue aux hormones corticales 
(Thom), le rôle du pancréas interne est douteux 
(Patino-Meyer). Ala diurèse ne se tonientpailes 
interactions endocrino-rénales (Daniel) ; le rôle 
lithogène des parathyroïdes est rappelé par Pap- 
penheimer, par Peregrino et par Gold, tandis que 
Gonzalez, chez le crapaud, étabht le rôledel'hypo- 
physe dans la production des hj’pertrophies com¬ 
pensatrices. 

Les éléments nerveux intervenant dans la diu¬ 
rèse (Comil et Malméjac) sont: le quatrième ven¬ 
tricule, la . région infuhdibulo-tuhérienne, les 
nerfs périphériques : ceux-ci semblent avoir sm- 
tout ime action vaso-motrice, un système ner¬ 
veux régulateur autonome étant toutefois con¬ 
cevable. .L’énervation totale du rein (Dambien, 
Rodriguès) provoque ime vaso-dUatatipn intense, 
elle supprime l’albuminurie orthostatique expé¬ 
rimentale (Hambmger), elle modifie les actions 
pharmacodynamiques (Bariéty). Fait curieux, 
l’énervation mulatérale agit sur le rein adelphe 
(Grabfield). L’excitation des splanchniques peut 
provoquer des lésions du rein (Hamburger). 

Un problème également complexe est celui du 
rytlune nycthéméral de la diurèse, problème 
abordé par Gerritzen et Mainzer, et dans lequel 
intervient sans doute ce fonctionnement ryth¬ 
mique des différents organes et notamment dufoie. 

Nous avons dit que la plupart des discussions 
physiologiques gravite autom de la théorie de 
Cushing. Une nouvelle théorie est proposée par 
Bouinevltch, qtd admet un processus de sécrétion 
de l’eau et du sel par les tubes, de sécrétion de 
l’urée par les glomémles, complété par une réab¬ 
sorption de l’eau et du sel par les glomérules, le 
liquide tubulaire subissant des mouvements de 
flux et de reflux. 

II.—DIAGNOSTIC DE L’INSUFFISANCE 
RÉNALE 

L’insuffiâance rénale peut être latente (Am- 
bard) lorsque l’hyperfonctionnement du rein la 
compense. Elle peut réciproquement être due à 
l’oUgurie habituelle (Castaigne, Cottet) gênant, 
l’action d’im rein sensiblement normal. 

Elle peut surtout procéder de diverses moda¬ 
lités. Govaerts distingue les néphropathies 
toxiques avec lésion tubulaire qui ne gêne pas la 
diffusion de l’urée et de la créatinine concentrées 
.cependant à un taux assez bas ; les néphropathies 
hydropigènes avec hyperperméabiUté gloméru¬ 
laire, les néphropathies glomérulaires avec réduc¬ 
tion du filtrat. Castaigne oppose l’insuffisance 
rénale pure avec baisse du pouvoir de concentra¬ 
tion du rein pour l’urée et les insuffisances ré¬ 


nales comi^lexes avec ohgmrie, hypertension, etc. 

Ce dernier auteur classe, en fonction de cette 
conception, les épreuves fonctionnelles en deux 
groupes : celles qui étabhssent l'insuffisance 
rénale : concentration maximaou, àdéfaut, den- 
simétrie des mines fractionnées, bleu, P. S. P., 
peut-être ferrocyanme ; celles qui mesurent la 
souplesse du rein ; épreuves de diurèse, bleu. 
Porge retient d’une étude critique trois épreuves ; 
la concentration de Volliard, la P. S. P., le dosage 
d’mée et s’accorde sur ce point avec Bon. Com¬ 
parant ensuite la constante d’Ambard-et celle de 
Van Slyke, il considère cette dernière épreuve 
comme plus souple que la première ; cette com¬ 
paraison des diverses épreuves fait l’objet d'une 
série de travaux. Padüla est très sévère pom la 
constapte d’Ambard, à laquelle il préfère celle de 
Van Slyke. Raimoldi trouve la P. S. P. et l’mæa 
clearance plus sensibles que la constante d’Am¬ 
bard, à laquelle Chevassu dememe fidèle. 

Van Slyke pense établir que son épreuve est 
parallèle au cornant sanguin du rein, alors que 
Cuizza lui attribue une valem comme test hépa¬ 
tique. 

Beretervide, Iversen, Seringe, Bing obtiennent 
des résultats satisfaisants avec la créatinine 
clearance selon Rheberg, ce qui peut paraître 
smprenant, car cette épreuve repose sur une 
théorie non démontrée, et sm des méthodes de 
dosage essentiellement imprécises (dosage de la 
créatinine). 

On comprend mieux les éloges dont sont l’objet 
(Paillard, Castaigne et Cottet) les épreuves empi-, 
riques et simples de densimétrie et de diurèse 
provoquées, faites suivant les diverses techniques 
de Cottet, de Volliard, de Daniel, de Castaigne. 

Les facteurs réglant la densité sont étudiés 
■ par Weiser et par Lipp. 

Enger s’attache à mesmer la capacité d’absorp¬ 
tion en (Vacatsauerstofîbestimmung) de 
l’urine, qui s’abaisse dans les néplirites et s’élève 
dans la néphrose probablement en raison d’un 
défaut d’oxydation. Cette épreuve rappelle les 
recherches concernant la dyscarbonurie désoxy-' 
dative. ' 

Au total, un seul point rémiit tous les suffrages ; 
la nécessité de ne pas faire une seule épreuve 
pour apprécier l’insuffisance du tfein et sa sou¬ 
plesse fonctionnelle. On oublie peut-être un peu 
trop les travaux français, l’épreuve dite de Volhard 
dérive de l’épreuve de diurèse provoquée d’Albar- 
ran et de Vaquez et Cottet. Beaucoup de ceux 
qui critiquent la constante d’Ambard la recher¬ 
chent mal et ilne semble pas que l’mæa clearance 
de Van Slyke donne dans la pratique des résultats 
supérieurs à la constante uréo-sécretoire. Les deux 
méthodes appellent également des critiques. 
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III. — SYNDROMES HUMORAUX 

Composés azotés. 

Protidémie. — Stanbiiry montre que, chez 
l’animal, on peut remplacer tout le séruni par rme 
suspension de gomme arabique sans provoquer 
de troubles; En une semaine, la composition nor¬ 
male se rétablit. Rubegni étudie l’effet des sai¬ 
gnées répétées, Bing rapporte quelques cas d’hy¬ 
perprotidémie ; Hoske passe en revue les causes 
d’hypoprotidémie. 

Urée. — Bqbo-Bete remplace pour le dosage 
l’uréomètre d’Yvqn par un dllatomètre qu’ü 
décrit; Cole dose l’urée urinaire par une méthode 
à l’uréase. 

Castaigne, Bergouignan, Mathieu de Fossey 
et Terrial, Chauvin, montreiit qu’un tarrx d’urée 
doit toujours être mterprété en tenant compte 
du rein et des facteurs extrarénaux, surtout s’il 
s’agit d’azotémie moyenne. 

Azote résiduel. — Nonnenbruch, qui en étu¬ 
die la composition, en monixe, après beaucoup 
d’autres, la valeur cUnique. 

Polypeptides. — Bes résultats sont assez 
contradictoires. Gristol critique la méthode de 
dosage de Goiffon. Slatineanü mesure rh3rperpo- 
l3q)eptidorrachie et l’hyperpolypeptidémip dans la 
peÜagre et le typhus exanthématique. Bœwy 
trouve une hausse de l’amino-acidémie après liga¬ 
ture du cholédoque. Bentz constate que des 
albumines animales ou végétales élèvent pareil¬ 
lement l’amino-acidémie, alors que ce sont surtout 
les albumiaes végétales qui élèvent la pqlypepti- 
déusie aussi bien chez les hépatiques que chez les 
sujets normaux. F.-E. Martin ne croît pas à la 
toxicité des polypeptides, dont la hausse est le 
témoin des troubles qu’eUe ne crée pas ; par contre, 
Monièr attribue à cette cause les convulsions 
urémiques. ’Au Congrès de Vittel, Rathery, Pas- 
chpud. Fontaine, Àessinger, sont tombés d’ac¬ 
cord pour dire que le dosage des polypeptides 
était décevant. ; 

Créatine et créatinine.: — T^a créatmupe 
apparaît, selon Gaultier , dans deui cas : organisme 
saturé, troubles métaboliques intéressant le 
muscie et le foie (Fiessinger, Gaultier, Reuter). 

La phosphociréatine peut apparaîtra dans le . 
sang.des urémiques (Abdon). 

La hausse de la créatininémie est un' bon test 
d’insuffisance rénale (Turkel, ;^cliter). 

Après les interventions il y a hausse des coiqjs 
réatiniques portant plus sur la créatine que sur la 
créatinine. 

Acide urique. —I)ans les néphrites, lé taux 
d’üricurie serait peu abaissé ; l’uricémie ne s’élè- 
vermt pas avant le taux d’urée et l’acid rrric 
cle.arànce serait généralement normal (Brochner- 


Mortensen). Ces résultats nous surprennent. Nous 
avons vu maintes fois dans les néphrites chroni¬ 
ques ruricémie s’élever avant i’azdtémie uréique. 
Piery obtient une hyperuricémie expérimentale 
chez le poulet nourri de viande. 

Ammoniaque. — Ba sécrétion ammoniacale 
du rein mesurerait l’activité tubulaire (Briggs). 

Indoxyle. — Pour Gavrila, l’indoxylémie 
s’élève habituellement quand l’urée dépasse un 
gramme. Mogg observe une indoxylruie élevée 
dans la scarlatine. SchUerbach décrit une épreuve 
d’indoxylurie provoquée. Van den Borne attri¬ 
bue à une combinaison ûidoxyUque une fluores¬ 
cence bleue de certaines urines exposées aux 
ultra-violets. 

Pigments. — Sato décrit des méthodes de 
dosage de l’urocluome, de l’urobiUne, de l’uro- 
érythrine et de la coproporphyrine. 

Rangier et de Traverse distinguent les por- 
phyrines et les pigments dérivés de l’urochrome. 
Ces derniers paraissent être des polymères plus 
ou moins élevés de l’indirubine. Rathèry, Rangier 
et de Traverse ont montré que, dans certaines 
urines de néphrites chroniques graves, la coloration 
pâle et rosée était due à la présence d’urochro- 
mogène que le rein est incapàble de transformer 
en urochrome. 

Casanove et Malaguti, Vanotti, Thomas con¬ 
sacrent d’importantes études d’ensemble aux 
porphyrinuries dont des observations sont rap¬ 
portées par Bàumelt, Vighani (saturnisme), 
Rimington (sulfanilamide), von den Bergh (idio¬ 
pathique), Dérot et de Traverse (cholécystite;^. 

Boulin et Justin-Besançon étudient les effets 
de la vitamine PP, qui semble plus active vis-à- 
vis de ruroporphyririurie que dé la coproporphy- 
rinurie. 

Ultrafiltrats. — Florence et Rathery 
thent des renseignements pronostiques de la. 
spectrographie en ultra-violet de' l’ultraflltrat 
sanguin. Ce procédé est ime méthode indirecte 
d’appréciation de l’indosé azoté. 


Pour Polono-wski, le rein a trois moyens de 
lutter contre l’acidose : éjimmation d’acides non 
neutralisés," élimination d’acides non saturés, 
fonction ammoniacale comprenant l’ammonio- : 
genèse et l’élimination d’ammoniaque. Dans les 
héphrites, l’acidose ne serait pas spiis la dépen- 
d-ahèe d’un défaut de formation d’anunoniaque. 

Élect|!olytes. 

Hypochlorémie. — Au point de yqe étiqlq- 
giqùe, Moch distingue parinl les hÿpochlorérttié 


Équilibre acido-basiqué. 
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médicales deux grandes classes de faits : les hy¬ 
pochlorémies par déchloruration ; les hypochlo¬ 
rémies par trouble de répartition que réunissent 
des cas mixtes et que seule l'étude des büans'per- 
met de distinguer. 

Les hypochlorémies par déchloruration com¬ 
prennent les hypochlorémies par sténose ou 
spasme pylorique, les hypochlorémies des diar¬ 
rhéiques, de l’hypersudation, des ascitiques 
ponctionnés, du diabète, de la maladie d’Addi- 
son. Les hypochlorémies sans déchloruration 
comprennent celles des néphrites et de la pneu¬ 
monie. 

Plusieurs de ces faits sont l'objet-d’études par¬ 
ticulières. Girault, Poinso, Braliic, Polono-wski 
étudient les hypochlorémies des tuberculeux qui 
seraient surtout nettes dans les cas évolutifs et 
qui, selon Polonowski, sont dues à rme fixation 
de clfiore dans le poumon lésé. C’est à une patho¬ 
génie analogue que ressortit pour Carrière l’hy"^- 
poclilorémie des pneumopathies aiguës. 

Perrin signale une hypochlorémie chez les 
rhumatisants chroniques ; Aubert chez les can¬ 
céreux irradiés ; Vigne dans xme tuberculose 
verruqueuse et un psoriasis. 

Michon a observé un cas d’hypochlorémie non 
réductible dans une intoxication phalliniquè. 

Des nombreuses études concernant les h3^o- 
chlorémies digestives, retenons le cas de Worms, 
où la réserve alcaline s’est élevée à 148 volumes, et 
le cas de Moschinskl, qui s’accompagne de tétanie. 
Au point de vue biologique. Fontaine constate 
dans l’azotémie chloroprive d’origine occlusive 
ime déviation du métabolisme purique libérant 
'ime aminopurine au heu d’mie base xanthiquè; 

Falconer oppose les obstructions pyloroduo- 
dénales, où il y a alcalose, azotémie, hypocliloré- 
mie, déshydratation et les obstructions grêles ou 
coliques, où il y a azotémie, déshydratation avec 
peu de modifications du chlore et d& la réserve 
alcaline. Gômôri note ime acidose organique 
après occlusion pylorique. 

Au point de vue pathogénique, Schneiderbaur 
considère l’hypochlorémie d’aüleurs inconstante 
des gastro-entérites comme une conséquence de 
l’autolyse tissulaire, tandis que Lambret met en 
évidence ime chloropexie autour de la striction 
intestinale dans les hypochlorémies de ce type. 

.Comme le montre Rathery, ce rôle du rein en 
tant que facteur d’hyrpochlorémie ne doit d’ail¬ 
leurs pas être négligé, soit qu’ü, excrète trop faci¬ 
lement les chlorures (Addison, diabète, tuberculose ' 
et, suivant Meyer-Heine, certaines néphrites aiguës, 
certaines amyloses), soit qu’il agisse de manière 
■plus complexe en retentissant sur l’organisme. 

Au point de vue chirurgical, l’h3q)ochl'orérnie 
post-opératoire, peut, selon Bourde, dériver de 


trois causes hisuffisance d’apport, perte par 
les vomissements, déperdition endogène, dues aux 
besoins accrus de l’organisme. 

Cette hypochlorémie n’est d’ailleurs ni très 
marquée ni très ’ constante (Bigwood), il semble 
qu’on ait exagéré son importance (Bourde) et 
qu’ü ne faiUe pas lui attribuer les signes majeurs 
des grands syndromes où eUe intervient. 

L’acte opératoire s’accompagne d’azotémie, 
d’hyperpolypeptidémie, d’hyperglycémie, de mo¬ 
difications acido-basiques (Santucci) ; de modifi¬ 
cations de la conductivité électriques, indépen¬ 
dantes de la chlorémie (Rimattei). Pour Duval, 
ü y a ime sidération rénale temporaire avec 
baisse de sécrétion. Pour Decker, ü y a oUgurie 
sans baisse de concentration ; dans tous les cas, 
ü y a des phénomènes humoraux complexes 
dont l’hypochlorémie n’est qu’un élément. 

Cette hypochlorémie traumatique est à situer 
parmi les hypochlorémies par déplacement. 

Conradt (cité par Bigwood) a montré, chez les 
blessés, un enricliissement en chlore et en eau des 
tissus lésés, contrastant avec un appauvrissement 
des tissus sains en ces éléments. Lambret attribue 
ce phénomène à . l’exhémie plasmatique. 

Les rapports entre l’hypochlorémie et les phé¬ 
nomènes l’accompagnant sont très discutés. 
Pour A’mbard, la déshydratation est due non à 
l’appauvrissement en chlore, mais à l’appauvris¬ 
sement en sodium qui est le fait capital. Ce rôle 
important de la carence en sodium est confirmé 
par Addarü, qui dissocie expérimentalement la 
carence en chlore, en sodimn' et en ean, et observe 
des signes cliniques nets seulement quand 
manque le sodium. 

Pour Mach, cette déshydratation est tantôt un 
phénomène concomitant, tantôt rme conséquence 
du maintien nécessaire de l’équüibre osmotique 
troublé par la déchloruration prirnitive. 

L’azotémie dite chloroprive est diversement 
interprétée. Pour Mach, eUe est due à la déshydra¬ 
tation et au bouleversement organique. Rathery 
sotüigne le rôle du rein ; Tazotémie chloroprive 
est une azotémie rénale due tantôt à des lésions 
réparables (azotémies curable^), tantôt à des 
. lésions définitives (azotémies irréductibles). 

Ces vues sont en accord avec les constatations 
de Giaffèn, de Romeo et smrtout de Rohland, qui 
Constate chez des vomisseurs des lésions rappe¬ 
lant la-néphrose mercurieUe. Perez-Astro admet 
tafitôt une lésion rénale, tantôt rme autolyse. 
Enfin, Falkensammer apporte un curieux cas où 
une sténose üéale chez un diabétique provoqua 
une lésion rénale extériorisée par une azotémie 
et rme forte hyperglycénüe sans glycosurie. 

Une recherche coimexe dé l’hypochlorémie 
reste- à signaler ; Binet étudie l’appamTrissement 
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en NâCl duëang perfiisarit un estoînûc. Nous ren¬ 
voyons, pour l’ënsenilDlë dë la qüëStion dës liypo- 
chlbrëiiiiës, àiix rapports et comrhunicâtidns au 
cdiigtès de Marseille. - 

Rétention chlorurée. — Pour Castâigne, 
les œdèmes qüi s’accdnipagnent toujours de 
rëtëiitidn cHldrutëe lie sont pas toujours dus à 
cellë-ci. 

Potàssîhùi. — Chez les lithiasiques, lë rein 
malade éliminé proportidnnëUemënt plus dé 
potassium et moins de sodimn (Siedek). Cas- 
taigne et Chaüihferliàc hdtënt chez les cirrho- 
tiques une élimination isotonique de potassium 
et de chloré avefc rétentidh telative dë sodiüm 
qui sërait dire à üii chahgehiëiit dans la charge 
électrique de la mëinhràne dës hématies. 

- Âinbard insiste sur l’intérêt qü’U y aurait à 
fournir du potassium pliitôt qüe du sodium aux 
âcidôsiques. 

Calcium. — Les phénomèUës d’ëxcitàtibh des 
urëmiqUes dépendràiënt d’tihe substance àyaht 
unë action antagoniste du càlfciunl ibnisë (Masbii)'. 

Êiêméhts diverë. 

Glucidéà. —■ La glycëüiië libre est ràreihënt 
élëvëe dans les hëpliritës, la glyfcémië proti¬ 
dique S'élève après razdtëtnie et aggiàvë le- 
prbribstic {Rathetyj. 

• Ginélyse. Une technique nouvelle perihet 
à Villaret et Justin-Besançon de constater; dans 
les néphrites. Un aUongeihëht du tëinpS d’hé- 
rnolySe. ' ' 

Iv. — LES SYNDROMES CLINIQUES 
Albuminurié. 

Les albumines urinaires dont Florence étudie 
la cbinposition sont parfois à distinguer de l’al- 
bunune de Môriier étudiée par Hanns. . 

Le taux de l’albuminurie chez tm même sujet 
varie comme la clearance pour la créatinine et 
dépendrait de , la circulation rénale. 

Après effort, l’albuminurie est d’autant plus 
fréquente que la fatigue est plus marquée. Pour 
L»ietl, l’albumintuie prtho.statique n’est qu’un 
élément d’une véritable maladie orthbstatique. 
Boudin décrit une albuminurie orthpstatique 
matiitinale inal expliquée. 

HypertenSiPh. 

Tout lë monde peut être d’accord avec Fahr, 
Münk et finiërsoh, IbrSqu’üs. répètent qué l’hy¬ 
pertension est un symptôme à interpréter, mais 
tout le monde peut être d’accord avec Werthei- 


mer lorsqu’il souligne les difflcültés d’hUerpréla- 
tion. . 

Au point de vue étiplbgiqüè, les riéphrites cHib- 
niqueS èt aiguës (Debré) ont üh rôle nbH discuté, 
nptamment dàns l’hypertehsibli grdvididhë 
(Sieckmannj, eUcdre qüè la léSioii réfiale 
être la conséquence de l’hypertension (L^gëfbu). 
A côté d’ellëS, prenneirt place leS lésions ëi^é- 
UaleS ; adénome, dont ÈenSis, Ritubdtid, Oppél- 
rnaUs apportent chacun uh cas ; tubërCntOsë 
(observation de Deruol) ; pour ëèligsbhn, 8o p; idô' 
dës hypertensions esSëntielleS dùraièht urie hyper¬ 
plasie corticale. 

L’hypophyse, Origihë CBrtUîkB de rhypërtën- 
siPii du syndrbihe de Cushing, a, en dehors de 
ce càs, uh rôle di&cüe â prëëlser. Si Sëligsohh 
eStihiequë 88 p. ibo dëshyperteiislbns eSsèntiëllés . 
s’accbmpagheüt de basophilisme, hi Vai Bogaeri 
ni Bergfeld n’estimeht cbiifîririëes lës recherchés 
de Kylin sur rhypërséüétibh de Proldh et de 
JbrëS sur l’hypersécrétibn d’hormbiië coïticb- 
trOpë chez les hypéirténdtls. 

La thyroïde a un rôle plus hléàtbire, bien que 
Gëbrgopbùlos et iîaSniüssefa sl^flâlëüt, dâhs cer¬ 
tains cas, l’élévation du métabolisme bààâl. 
Le rôle de la région irifündibuld-tubéiiënhë est 
défendu par Zhhmermann et par fctsthinibs. 

Bien dés cas demeurent CrÿptSgéïléHdÜës et 
hotamment les hypertensions âàllgfiës dï^’édij 
dlent EUis et Mayer. Des éclaircisseHènts sèrbht 
peut-être apportés par les recherches dë Loepèr 
siir la tyràinine. 

Au point de vUe expérimental, les trbis pro¬ 
cédés perihëttâht d’ohteriir ihié h^ëfiëhSibn 
expérimentale font l’objet d’étildeè. ^ , 

Le procédé de Herihg-Heyhiaris (séctioh dës 
nerfs fréhateiurS) est appliqué pat jpbhiàihë, qüi 
niontre qU’après splàhchhectOnilë bu süfrêna- 
leCtOmie les anunaüx deïheurehr hÿpêrïëiiâuS; 
mais que leur hypërtehsiori deviéht plus stabie, 
et par Heymans, qui montre que l’action hypêir- 
tensive est empêchée^ par la sjunpàiiièctoSiie 
paravertébrale totale. ^ 

Le procédé au kaolin dë liixbii-Hëller ést 
étudié par Giordaho, qui constate une action ti'ès 
tardivë chëz les'cliiëhs à rëin énervé, ët pat 
Lôwensteih; qui tappeUe qUe le Sang dës chiëitis 
dëvënus hÿpërtendüs est hypertehsëüf pbüi-'ün 
aütrë chien. , 

Le procédé de Goldblàit (ischémie partiéllë) 
est très étudié. Goldblatt, lüi-inêmë; ëst arrivé^ à 
réahser l’hypertehsibn inahgnë. L’ëfficàëitë de cë 
procédé, le mécanisme humoral de rhÿpértèhsibil 
ainsi produite, sont coUfirthéS par Hartisbii; 
Houssay, Cerqua, Scott, Isrâël {TMsb dB 
et sur le plan clinique, Leiter, Freemann, qui bh{ 
observé chez l’homme de curieux cas d’« hyper-, 
tension.de Goldblatt ». 
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Par ailleurs, Chiray et Justin-Besançon étu¬ 
dient l’action hypertensive des injections pous¬ 
sées dans la moelle osseuse. 

Au point de vue clinique, mentionnons plu¬ 
sieurs observations d’h3rpertension avec signes 
cérébraux rappelant plus ou moins les tumeurs cé¬ 
rébrales : Meerseman, Riser, Rohmer, M»eCondat. 

Revrat montre la fréquence avec laquelle le 
signe du lacet est positif. Aubertin étudie les 
résultats de l’épreuve au nitrite d’amyle. Rivoir 
signale la possibibté d’hématuries révélatrices 
Rubl attribue aux troubles de la circulation coro¬ 
narienne joints à des besoins accrus en O- la 
défaillance cardiaque des hypertendus. 

Au point de vue thérapeutique, mentionnons 
les* travaux de Hassencamp et de Druschky sur 
les cirres de fruits, de Martmi sur le régime sans 
sel, de Schiffmaim, de Steinlechner, de Tvaroh, 
sur la choUne et ses dérivés. 

Le problème le plus étudié est celui du trai¬ 
tement chirurgical, qui a été à l’ordre du jour du 
Congrès international de chirurgie (rapport de 
Wertheimer) et du congrès de Vittel. 

Diverses techniques opératoires ont été em¬ 
ployées : 

Décapsulation : Michon. 

Énervation du pédicule ; Denk, Chabanier, 

Splanclmectomie abdominale unilatérale gau¬ 
che ou opération de Pende : Galata, Chabanier 
Pende, Paliard. 

Splanchnectomie abdominale avec ablation 
des chaînes sympathiques lombaires : Davis, 
'Denk, Page, Chabanier. 

Splanchnectomie sus-diaphragmatique iuii ou 
bilatérale (opération de Peet), avec ou sans gan¬ 
glionectomie : Da\ns, Penfield, Peet. 

Splanchnectomie avec sympathectomie lom¬ 
baire et surrénalectomie partielle ; Adson* Denk, 
Chasserini, Paliard, Leriche. Waltniann, Walters. 

Résection des racines spinales antérieures de 
Page. , 

Sympathectomie abdominale de Bross. 

Surrénalectomie unilatérale : Galata, Cha¬ 
banier, Strombeck, Delaimay. 

Si l’on élimine la décapsulation, qui semble 
insuffisante, ü ne semble pas que les résultats 
obtenus soient très différents les uns des autres. 

A- côté de cas désastreux assez rares et de cas 
heureux non moins rares prennent place la grande 
inajorité des cas caractérisés par une chute ten¬ 
sionnelle transitoire çt par Une nette améliora¬ 
tion fonctionnelle. Fontaine fournit l’exphcation 
de ce paradoxe en montrant qu ’ après mtervention 
certains réflexes hypërtensemrs ne sè produisent 
plus : le facteur stable persiste ; le facteur labile 
disparaît. 


Le choix des cas à opérer est plus important 
que l’intervention elle-même. Il semble qu’ü 
. faille choisir des malades de moins de cinquante 
ans, sans artériosclérose ni insuffisance rénale, non 
améhorés par les traitements médicaux. 

Il est utile, avant de décider l’opération, d’étu¬ 
dier les effets de l'infiltration splanchnique , 
(Alexandre, Ciceri, Paliard). Mais il ne faut pas 
oubher que le ' traitement chirurgical est un 
traitement d'exception. 

Syndromes divers. 

Rétinite brightiqiie, — Caractérisée par 
d’importantes lésions du segment précapillaire 
des artérioles, la rétinite brightique est povu 
Magitot et pour Dubois-Poiüsen une manifes¬ 
tation de l’hypertension débutant par de l’oedème 
papillaire et coexistant dans presque tous les cas 
avec une hypertension intracrânienne'. Ces faits 
sont en accord avec les constatations de Riser, pour 
qui les hypertendus ont des variations.’de pression 
particulièrement fortes de la région céphalique. 
Ce facteur vasculaire, sans être constant (Bi¬ 
dault), semble généralement admis avec des 
variantes : hypertension capillaire (Fritz), fac¬ 
teur vaso-moteur (Thurel), causes variables et, 
entre autres, vasculaires (Nectoux). Baülart, dans 
un cas, a observé la formation de dilatations 
anévrysmales. 

Anémie. — L’anémie existe chez 80 p. 100 
des brigMiques (Perrault) : Chevallier distingue 
tme anémie azotémique pure et des anémies ato- 
téniiques complexes avec signes cardiaques ou 
rénaux. C’est, en général, une anémie eumorpliique 
avec polynucléose de pathogénie mal précisée 
(Perrault, ChevaUier). Cétte anémie aggrave la 
lésion rénale quand elle préexistait (Roch). 

Au coius d’anémies préexistantes, des troubles 
rénaux peuvent apparaître ; réduction de diurèse, 
rétention de chlore et parfois cl’urée (Roch). 

Poumon azotémique. — Roubier décrit sous 
ce nom des aspects radiologiques pommelés du 
poumon dus à'de l’œdème. 

Rein dans les maladies nerveuses. — 
Ro^er distingue les manifestations rénales des 
sj-ndromes nerveux paroxystiques, l’encéphalite 
psychosique azotémique dont Euzière rapporte 
un nouveau cas et les rétentions azotées des para¬ 
plégiques. Rimbaud rapporte 2 cas d’azotémie au 
cours d’hémorragies ménmgées. 

Manifestations cutanées. — Rimbaud décrit 
le purpura, le prurit, la mélanodermie, les sueurs 
d’urée qui accompagnent le brightisme, et sou- 
hgne que les dermatôsés donnent rarement des 
complications rénales. 
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V. — REIN ET VITAMINES 

Ce problème est abordé par Mouriquand. 
L’avitaminose A provoque des lithlases, l’avi- 
taininose C est à l’origine d’hémorragies, l’hyper- 
vitaminose D provoque des lithlases calciques. 

Pour Alkeu, la vitamine C a une action heu¬ 
reuse sur les mflammations des voies urinaires et, 
pour Lajos et Margitay Becht, la vitamine P 
agit sur les hématuries. 

VI. — REIN ET ALLERGIE 

Mise en avant par Masugi, la théorie allergique 
de la glomérulonéphrite aiguë est admise par 
CorelU et par Ahlstrom. 

Parks, Smadel, Ahlstrom provoquent des 
lésions rénales soit avec des sérums cyto-toxlques, 
soit en injectant du sérum de cheval dans la 
veine rénale de lapin sensibilisé à ce sérum. 
Un phénomène analogue est peut-être quelque¬ 
fois à l’origine des actions d’un rein malade sm 
le rein adelphe sain, actions qui sont étudiées par 
Lepoutre. 

Négréanu consacre sa thèse aux intolérances 
rénales qui ont trois caractères : elles sont poly¬ 
morphes, bénignes et apparaissent sous l’action 
de Substances anodines ou absorbées à des doses 
non toxiques. 

VII. — NÉPHROPATHIES 
ET NÉPHRITES 

Classification. —■ Critiquées par Rathery 
qui précise son point de vue dans un article, les 
classifications d’inspiration anatomique sont 
admises par Chabanler, par Mayer, par OberUng 
et, dans ime certaine mesure, par Duguid. 

Néphrites toxiques. — Les modifications 
de la dimèse dans les néphrites aiguës toxiques 
sont étudiées par Pasteur-Vallery-Radot et 
Justin-Besançon dans leur remarquable rapport 
de Vittel. Mïchaud montre que les intoxi¬ 
cations peuvent réaliser tous les types de né¬ 
phrites, de néphroses ou d’hépatonéphrites. 
De différentes études sur la néphrite mercu¬ 
rielle nous retenons ceci ; les symptômes d’intoxi¬ 
cation par l’oxycyanure varient avec le degré de 
dissociation de ce sel dans l’estomac (Starg), 
le sérum glucosé hypertonique intraveineux ne 
protège pas à faibles doses le lapin intoxiqué par 
le sublimé et aggrave l’intoxication à fortes doses 
(Savarese-Serra), la cinélyse n’est pas modifiée 
dans la néphrite mercurielle aiguë (Halbron). 


Talbott retrouve, au point de vue humoral, le 
modifications classiques et note l’accumulation 
dans le sang d’un factem acide indéterminé. 
Koch rapporte un cas de sclérose rénale, séquelle 
éloignée d’une intoxication aiguë. Néal confirme 
l'absence de signes rénaux dans l’hydrargyrisme 
chronique. Barilari revient sm l’emploi théra¬ 
peutique du méthylènesulfoxylate de soude et 
Mayer publie une bonne synthèse de la question 
de l’hydrargyrisme aigu. ■ 

Deux cas de néphrite bismuthique dus à l’in¬ 
jection dans les voies urinaires d’ime substance 
de contraste permettent à Keith de superposer 
le syndrome humoral de cette néphrite à celui de 
la néphrite mercurielle. 

La néphrite uranique expérimentale aboutit 
parfois à créer chez le chien un rein aglomérulé 
(Mc Nider). 

Le pyramidon provoque chez l’animal une 
néphrite mixte (Gipperich). 

La sulfamide peut léser le rein (Hanns) et 
Rathery publie une observation d’anurie sul- 
famidée avec infections multiples où l’anaphy¬ 
laxie était sans doute en cause. 

Les lésions rénales provoquées par les sels d’or 
chez les tuberculeux sont décelables par la P. S. P. 
et l’albuminurie, mais ne donnent pas de modi¬ 
fications de l’indoxyle (Monier). 

Les glycols donnent lieu à des néphrites étu¬ 
diées par Chiray et Justin-Besançon. 

La néphrite oxalique, néphrite tubulaire, ne 
donne pas d’hypertension si les reins sont éner¬ 
vés (Arnott). 

Le plomb tétrachloréthyle ne dorme pas de 
saturnisme rénal (Zimmer, Lasalle). Le saturnisme 
chronique devient plus rare (Reimert) chez les 
peintres; par contre, les cas de néphrite et d’hépa¬ 
tonéphrites aiguës saturnines sont plus fréquents : 
Chalmers, Pastem-Vallery-Radot, Baumel, M.-P. 
Weü, Gayet. 

Néphrites infectieuses. — Divers travaux 
sont consacrés aux glomérulonéphrites aiguës 
(Mmphy), aux affections rénales de l’enfant 
(Hungerland) et du nomrisson (Baize, Irène 
Marcelot-Siguier). 

Kramar observe dans la pneumonie et la 
dysenterie du nomrisson mi syndrome d’ôligurie 
avec hypertension. 

D’une très bonne étude statistique de Py, il 
ressort que la néphrite scarlatineuse est assez 
rare et qu’elle est grave au début surtout. Les' 
modifications tensionnelles ne permettent pas 
d’en prévoir l’échéance (Carslaw), les épreuves 
de Volhard sont souvent troublées dans la scar¬ 
latine (Gautier). ' 

Plusieurs publications sont consacrées à l’hy¬ 
pertension (Taussig) et à la néphrite rhumatis- 
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male (Fiessinger, Debray, Dumitrésco-Mante), qui 
réagit fort bien au salicylate. 

Citons les travaux d’Albright sur la néphrite 
k.bacille de Pfeiffer, de zothe sur la néphrite pur- 
purique, de Sorel sur tme néphrite à streptocoques,, 
de Reimann, Goudet sur les néphrites typhoïdiques, 
de Wanke sur les reins dans la dysenterie, de Cha- 
lier sur la néphrite diphtérique, de Desnos sur la 
néphrite paludéenne, de Lewko%vlcz sur la néphrite 
tuberculeuse, qui lui semble due à tme forme 
spéciale de bacüle. 

Abreu insiste sur la fréquence des manifes¬ 
tations rénales chez Vhérédosyphilitique. Petges, 
Garcia rapportent des observations de syphilis 
rénale. 

Enfin, Troisier et Baréty consacrent à la 
néphrite une partie de leur rapport smr les septo- 
spiroses anictériques. 

Hépatonépbrites. — Des travaux d’ensemble 
sont le rapport de Ptisteur-Vallery-Radot et 
Dérot, les articles de Fleischhacker et de Kaplan. 

Au point de vue pathogénique, la thèse de 
Pemot sur le rôle du foie dans l’uréogenèse hépa¬ 
tique, les mémoires de N. Fiessinger sur la diurèse 
aqueuse et sur le rein des cirrhotiques, l’article 
de Babics sur les troubles fonctionnels du foie 
chez les urémiques, sont des documents à retenir. 

Dans'l’ordre étiologique, tous les aspects étio¬ 
logiques (Quet, Mmo, Roberston, Fontan, Thiodet, 
Bordes, Rimbaud), cliniques ou évolutifs (Sepet, 
Cruchet, Cre5rx, Bessemans, Uhry, Ghisio) et 
anatomiques (Comil et Vague) sont étudiés. Dé 
ces travaux se détachent les deux rapports de 
Monges et* Olmer et de Troisier et Bariéty. 
Quelques faits méritent une mention spéciale ; 
le cas de spirochétose compliqué de baciUémie 
rapporté par Harvier, la néphrite leptospirique 
avec œdème vue par Gounelle, le travail du pro¬ 
fesseur Merklen sur l’hypochlorémie de la lepto- 
spirose ictérigène. 

Parmi les travaux concernant les autres hépa- 
tonéphrites infectieuses preiment place les arti¬ 
cles de Moustardier sur les hépatonéphrites 
tropicales, de A. Valérie sur les hépatonéphrites 
diphtériques tardives, de Vague sur une hépato- 
néphrite cryptogénétique. 

E’hépatonéphrite due au tétrachlorure de car¬ 
bone est la plus étudiée des hépatonéphrites 
toxiques : travail expérimental de Pasteur-Val- 
lery-Radot, travail clinique de Garin,. thèses de 
Domart, de TiMtcheff et de Chomereau-Eamotte. 
Des autres cas rapportés à un toxique sont le 
cas de Mas ; hépatonéphrite éthylique chez rm 
addisonien ; de Termer : amanite ; de Balard ; 
hépatonéphrite après avortement criminel. Une 
place à part est à faire aux observations de 
Codounis ; vaccin antichancrelleux, et de Sepet : 
sérothérapie. 


A l’étranger, les hépatonéphrites secondaires 
aux ictères par rétention et aux interventions 
sur les voies biliaires retiennent l’attention de 
Walters, Fitz-Hugh, Rowntree, Helwig, Bartlett, 
Boyce, Meyers, Dichtmann, Elsom, Uebelhor, 
Pytel, Stewart. 

Bien que Stewart ait montré que les sels biliaires 
étaient expérimentalement capables de léser le 
rein, la plupart des auteurs envisagent l’action 
d’une toxine élaborée à l’occasion de la lésion 
hépatique et agissant sur le rein. 

Néphrose lipoïdique. — Da néphrose Upoï- 
dique est une maladie bien spéciale bien définie, 
mais assez rare, et l’article de Rathery et Fro¬ 
ment met cela bien en évidence. Il est en contra¬ 
diction avec l’article d’Ambard, qui déclare 
identiques la, néphrose lipoïdique d’Epstein et la 
néphrite chlorurémique de Widal. Da néphrose 
hpoïdique est étudiée surtout chez l’enfant 
(Christiaens, Nové-Josserand, Schultz, Riba- 
deau-Dumas). De nouveaux cas sont observés 
chez les tuberculeux traités ou non par les sels 
d’or (Dalous, Frenkel, Derscheld) et au cours du 
paludisme (Sarrouy). Poinso rapporte un cas 
avec azotémie. Momriquand, Valdiguié observent 
des syndromes biologiques de néphrose lipoïdique 
sans œdèmes, que Mouriquand qualifie de 
néphrose lipoïdique sèche. Au point de vue 
pathogénique. Alvarez adopte la conception de 
la lésion glomérulaire primitive développée 
par Govaerts. Nemnann rapporte im cas secon¬ 
daire à tme splénectomie. Un nouveau cas guéri 
par une rougeole intercurrente (Debré) apporte 
un argument de plus aux essais de pyrétothé- 
rapie, dont les résultats sont variables selon 
Debofï. 

Bien des auteurs continuent à confondre la 
néphrose lipoïdique, affection rare, avec les né¬ 
phrites avec syndrome lipidoprotidique. 

Rein diabétique. — Dans leur rapport. Fro¬ 
ment et Bachman distinguent la néphrite albu¬ 
mineuse, la néphrite hématurique, la néphrite 
hypertensive, la néphrite avec insuffisance fonc¬ 
tionnelle et les accidents rénaux du coma. 

Rathery et Bachman reviennent sur la signi¬ 
fication variable de l’azotémie des diabétiques ; 
Schahn- et Strauss, sur l’h3qiertension qui peut, 
selon ce dernier, être due soit à un trouble muscu¬ 
laire d’origine glycémique, soit à une cause com¬ 
mune agissant sur la régulation de la tension et 
de la glycémie. 

Boulin pense que la diurèse des diabétiques 
est réglée par la glycémie. Chiorazzo et Dimitriu, 
constatant que l’hypochlorémie est fréquente 
chez les diabétiques, admettent entre elle et la 
glycémie une corrélation niée par Dobo-OneU. 
Mffhorat observe dans la néphrite uranique une 
glycosiuie sans hyperglycémie. 
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Rein goutteux. — Poiir Schnitker, ce qui est 
fréquent chez le goutteux, c'est l’altération vas¬ 
culaire. C’est d’elle et non des dépôts uratiques 
que dépend la lésion du rein. 

Nanisme. —• Plusieurs travaux d’ensemble 
lui sont consacrés : Debré, J. Marie, Mlle J ammet, 
Halperin-Pmes, Price. Da maladie peut s’observer 
chez la génisse (Rossi). Un nouveau cas avec raclii- 
tisme est vu par Mouriquand. Marquézy, Lere- 
bouUet apportent des observations avec polydipsie 
ou polyurie. Delong, im cas avec hépatomégahe, 
glycosurie, dëséquihbre thermique, Tomescu, mi 
cas, avec démence et convulsions, Dignac, un cas 
avec cystinurie. Chez le nourrisson Debré observe 
l’association d’hypotrophie, d’hépatomégalie et de 
troubles rénaux. Rathery différencie du nanisme 
rénal les états de juvénilisme. 

Cœur et rein. — Au cours de la diurèse nor- 
rhale, le débit cardiaque s’accroît (Govaerts). 
Des modifications électrocardiologiques sont 
constatées dans les néphrites aiguës par Silva et 
par Master; des manifestations cardiaques impor¬ 
tantes peuvent accompagner toutes les manifes¬ 
tations rénales aiguës de l’enfance (Coupin). 

Au cours des cardiopathies compensées, les 
reins intacts dans les lésions chroniques endo- 
cardiques sont lésés dans les lésions chroniques 
d’origine artérielle (Déon et P.-P. Merklen). 
Au cours de la décompensation cardiaque, le trou¬ 
ble. de la diurèse est très précoce (Daubry), les 
épreuves fonctionnelles demeurent valables dans 
la mesure où elles ne sont pas influencées par 
l’oligurie. 

Hémoglobinurie. — D’hémoglobinmrie aiguë 
à laquelle Jordan consacre une importante 
étude, peut, pour Witts, se rencontrer dans 4 cas ; 
hémoglobinurie a frigore, hémoglobinurie d’effort 
dont Attlee et Bose apportent des exemples, 
hémoglobinurie paralytique au cours de cer¬ 
taines paralysies, hémoglobinurie nocturne de 
Marchiafava, dont un nouveau cas est observé 
par Dacine. 

Lithiase rénale. — Sont à retenir les tra¬ 
vaux de Strube sur la présence dans l’ultra-filtrat 
sanguine d’une hormone antidiurétique suscep¬ 
tible d’expliquer certaines anuries lithiasiques 
post-opératoires et les travaux de Bonhomme 
et de Gonzalez sur: l’avenir fonctionnel des 
lithiasiques opérés. De premier auteur est moyen¬ 
nement optimiste, le second franchement pes¬ 
simiste à ce sujet. 

Enfin, pour terminer, citons quatre nouveaux 
cas de néphrite après transfusion, Baker’: i cas, 
Goldring : 3 cas. 


Vni.— TRAITEMENT 

1 0 Traitement médical. 

Parmi les thérapeutiques anti-infectieuses, 
les sulfamides sont employées avec succès par 
Tliiers dans les néplrrites aiguës et subaiguës, et 
par Helmholtz dans les pyélonéphrites de 
l’enfance ; les dérivés de l’acide mandéhque sont 
prônés par Dolan, CarroU, Clarks, Helmholtz, 
Hryntschak, Duvergey, Melton. Day emploie 
un antigène urinaire dont ü indique la prépara¬ 
tion au cours des glomérulonéphrites aiguës. 

Des diurétiques, objet des travaux d’ensemble 
de De Flora et d’Ha3miatm, sont étudiées dans mi 
remarquable rapport par Tiffeneau qui détache 
trois groupes de faits : les purines, les mercuriels, 
les digitaUques. 

Parmi les publications plus limitées, citons 
Bua, Komant, Hines, Schneiderbaur, qui expéri¬ 
mentent de nouveaux mercuriels, et Simonovits, 
qui étudie une combinaison urée-sels mercuriels. 

Salvi utihse l’acide quhiique dans l’azotémie. 
Parmi les dérivés végétaux. Mercier détache 
l’orthosiphon, l’artichaut, la salsepareille, l’uva 
ursi et la scüle, Declerc y ajoute le biguignan, 
la püoselle, le bouleau et l’oignon, et Von Halasz, 
la poire. 

Shelbume, avec la gomme acacia, a des amého- 
rations temporaires au cours des néphroses. 

Da théophylline aurait, pomMardes, une action 
sur le Cheynes-Stock. 

Becker-Widmanstatter préconise l’emploi de 
l’euphylline en pilules glutinisées. 

D’urée en injection intraveineuse lente paraît 
à Chabrol dépourvue d’action chez les cirrho- 
tiques. 

Des injections intraveineuses de chlorure de 
sodium en solution hypertonique ont donné à 
Fernandez deux succès inespérés dans des 
néphrites aiguës sans œdèmes, mais c’est, précise 
l’auteur, un traitement à manier avec discerne¬ 
ment. 

Parmi les traitements biologiques, l’opothérapie 
rénale est préconisée par Botÿne et par Anen- 
cow, l’opothérapie cortico-surrénale par de 
Miranda. Alvino de Paula et Dévy-Aron préco¬ 
nisent la transfusion dans les néphrites aiguës. 
Aldrich rapporte de très intéressantes tentatives 
de traitement de l’œdème par des injections 
intravehieuses de sérum huniam concentré. 

Sciinolrr emploie le choc insuUnique dans les 
infections. 

2 ° Physiothérapie. 

Von Hauer préconise les ondes courtes dans 
l’anurie. Pour Badin," la diathermie augmente la 
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diurèse. Pour Paschoud, l’application d’infra¬ 
rouges et éventueUement d’ultra-violets au 
moment d’rme intervention favorise la diurèse 
des opérés. 

30 Traitement chirurgical. 

En dehors de l’h5rpertension, la décapsulation 
est employée dans les néphrites hématuriques 
par Dormansky et par Gursel, dans une néplirite 
chronique mrémigène par Miginiac (succès) et 
dans des cas d’anurie par Viollet (succès), Cha- 
banier (mort), Ea Mamière (succès). Ee malade 
de cet auteur avait, en 1938, subi quatre décap¬ 
sulations successives sur rein rmique. 

A Vittel, les rapports de Patel et Thevenot et 
de Fontaine se sont efforcés de faire le point. 
Ees premiers retiemient trois interventions comme 
possibles dans les néplmites : la décapsulation, 
qui est simple, et qui est, au fond, la seule inter¬ 
vention à conseiller, la néplirotomie, qxd est plus 
grave, et l'énervation, qui est délicate. Ees amélio¬ 
rations obtenues leur paraissent temporaires. 

Fontaine étudie plus spécialement l’effet des 
procédés d’énervation ; splanchnectomie, sym¬ 
pathectomie avec ablation du ganglion aortico- 
rénal, décapsulation avec badigeonnage iso- 
phénylé du pédicule. Il conclut à une augmenta¬ 
tion habituelle de diurèse du rein sain, à des 
résultats variables dans les anuries et les néphrites 
aiguës ou subaiguës. Ea discussion qui sui\dt se 
termina sur rmè note peu favorable à la chi¬ 
rurgie de» néphrites. Ea même impression se 
dégageait des travaux concernant la chirurgie 
. de l’hypertension. 

4® Crinothérapie. 

Au point de ' vue expérimental, Santenoise 
étudie l’action de l’eau de Vittel sur le débit 
rénal. Chiray obtient avec les eaux sulfatées cal¬ 
ciques et magnésiennes une action liistamino- 
lytique, Cattier mesure l’ionisation des eaux de 
Vittel, Benhamou mesure le pouvoir de désim- 
bibitlon d’ime eau sulfatée calcique chaude 
(Hammam Rhlgha). 

Rimattei compare l’action diurétique d’eaux 
sulfureuses natmrelle et artificielle. 

Au point de vue cUnique, Chabrol fait l’histo¬ 
rique des cures de diurèse, dont Perrin étudie 
les modalités; Plery précise les indications des 
climats ; Decaux, Serane montrent l’intérêt de la 
crinothérapie dans les azotémies. 


UN CAS 

DE LITHIASE RÉNALE 
ET URÉTÉRALE 
CHEZ UN ENFANT DE 3 ANS 

Opérations — Amélioration marquée 

PAB 

P. LEREBOULLET, 

IW. BOPPE,J.-E, MARCEL et Jean BERNARD. 

Ea lithiase urinaire a été de longue date 
constatée chez le jeune enfant et, si eUe semble 
moins fréquente en France que dans d’autres 
pays, eUe est trop connue et étudiée pour que 
nous voulions ici revenir sur sa symptomato¬ 
logie dont M. Comby, notamment, a maintes 
fois précisé les caractères chez l’enfant. Mais 
ü nous paraît intéressant de pubUer l’observa¬ 
tion d’un enfant de trois ans que nous avons 
récemment suivi et que nous avons présenté 
après traitement à la Société de pédiatrie le 
21 juin dernier. Ea lithiase réno-urétérale avait 
chez lui un degré tel que ce cas méritait à ce 
seul point de vue d’être signalé. Cet enfant, 
entréd’abord àla clinique Parrot, auxEnfants- 
Assistés, où ne put être mise en lumière que la 
gravité du cas, a ensuite été observé à l’hôpital 
Saint-Eouis et y a subi une série d’interven¬ 
tions qui ont amené une véritable résurrection.. 
Peut-être temporaire, celle-ci montre du moins 
les effets de l’action chirurgicale précédée 
d’explorations méthodiquès. 

Il n’est pas sans intérêt de reproduire ici 
ce cas. 

Il s’agit d’un enfant de trois ans et deux mois, 
entré le 24 novembre 1938 aux Enfants-Assistés, avec 
le diagnostic de néphrite aiguë albuminurique. 

En réalité, cet enfant 1° a un passé urinaire (l’in¬ 
terrogatoire du père apprend que, déjà, à l'âge de 
dix-huit mois, il a, eu des urines troubles et san¬ 
glantes) ; 2® présente une pyurie abondante, indolore et 
constante, dont l’examen bactériologique révèle, 
outre du pus et du sang, de très rares bâtonnets à 
Gram négatif en chaînettes et en amas du type colù 
bacilles. 

Durant son séjour aux Enfants-Assistés, la pyurie 
persiste abondante, s’accompagne de poussées fébriles, 
d’rme azotémie qui s’élève par moments à osr,6o et 
d’une hypertension légère (T = 12,5 — 8). 

Le 29 décembre I938,renfant, qui présente un mau¬ 
vais état général, est adressé à la consultation d’uro¬ 
logie infantile de l’hôpital Trousseau, aux fins d’ex¬ 
plorations urologiques. 




P. LEREBOULLET, M. BOPPE, 

K. A la radiographie directe de l’arbre ttrinaire on 
découvre : 

a) Dans la région rénale droite : une dizaine de 
taches irré^lières semblant calicielles et une plus 
grande à localisation, sans doute, pyélique ; 

b) Dans la région rénale gauche ; une volummeuse 
tache plus opaque que les précédentes, triangulaire, 
à base externe festonnée ; 

c) Dans la région urétérale gauche : deux taches 
superposées s’étageant, la supérieure plus grande 
que l'inférieure, dans l’espace compris entre l’articu¬ 
lation sacro-iliaque gauche et l’abouchement urétéro- 
vésical. 

Ces ombres représentenl a priori des calculs : mais 
leur extraordinaire abondance justifie une certaine 
hésitation. C'est dans ces conditions que l’on procède à : 

B. Une urographie intraveineuse : 20 centimètres 
cubes de Ténébr}d à 30 p. 100 sont injectés dans la 
jugulaire, les veines du pli du coude étant inabor¬ 
dables. 

L’urographie (i) montre, au bout de i h. 20 : 

a) A droite, pas de modification calicielle, mais un 
agrandissement de l’ombre pyélique ; 

b) A gauche, une dilatation importante des caUces, 
du bassinet et de l’uretère, qui présente deux coudes 
en marche d’escalier à la hauteur de l’apophyse épi¬ 
neuse de L“ et de L‘ ; 

c) L’ombre vésicale paraît régulière. 

En résumé, il s’agit sans conteste d’une lithiase 
infectée pyélocalicielle droite ; d’un énorme calcul coral- 
liforme du bassinet gauche et de deux calculs urétéraux 
du même côté. L’élimination est particulièrement 
retardée, le rein droit paraît fonctionner moins bien 
que le gauche, mais, étant donnée la stase de ce côté, 
il serait imprudent de conclure. 

d) A titte documentaire, ou tente sous anesthésie 
générale une exploration instrumentale. 

Malheureusement, l’urètre de l’enfant ne laisse pas 
passer le cystoscope à cathétérisme qui est — comme 
souvent à cet âge — arrêté à 5 centimètres du méat. 
Seul le cystoscope explorateur franchit le canal et 
montre tme vessie atteinte de cystite, mais avec des 
orifices urétéraux d’aspect normal et de petit calibre. 

e) On pratique ensuite une exploration à la P. S, P. 
totale par ime Injection intramusculaire de 3 milli¬ 
grammes. L’élimination en soixante-dix minutes est 
de 40 p. 100, c’est-à-dire un peu inférieure à la nor¬ 
male, 

/) L’épreuve de l’eau est relativement favorable, 
mais la densité urinaire ne dépasse pas 1,007. 

Ces différents examens qui, pratiqués à quelques 
jours d’intervalle, ont été fort bien tolérés, autorisent 
une intervention chirurgicale bilatérale, seul moyen 
de sauver les reins de cet enfant. 

Le 31 janvier 1939, l’enfant est passé au service 
de Chirurgie infantile de Saint-Louis. Pendant huit 
jours, la température assez élevée et l’état géné¬ 
ral, que l’on remonte avec des toni-cardlaques, du 
sérum sucré et salé, obligent à attendre. 

(i) Cette radiographie et la suivante ont été repro¬ 
duites dans notre communication à la Société de pédiatrie, 
21 juin 1939. 
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Le 8 février 1939, sous anesthésie générale ;/omio- 
tomie gauche et pyélotomie élargie, qui permet d’ex¬ 
traire un très gros calcul coralliformé (fig. i). Néphro- 



Calcul extrait du bassinet gauche (fig. ij. 

' stomie à la Heitz-Boyer ; sutm-e partielle du bassinet, 
drain à son contact et sonde intrarénale. 

L’intervention est bien tolérée, mais la tempéra¬ 
ture est remontée et se maintient assez élevée. Comme 
l’état général est satisfaisant, le 15 février 1939, nou¬ 
velle intervention, urétérotomie pelvienne. L’uretère 
est gros et épaissi. On extrait 2 calculs, l’un de la 
.grosseur d’un noyau de datte, l’autre des dimensions 
â.'un pois. Sonde urétérale poussée jusqu’aux reins 
et drain para-urétéral. 

Après un accès fébrile, la températiue baisse peu 
,à peu pour redevenir normale. L’état général est main¬ 
tenant bon. La concentration en urée de l’urine éli¬ 
minée par le drain de néphrostomie gauche est de 
.'5*''.25 pour mille. Bientôt le drain de néphrostomie 
fonctionne mal et une pyélographie par voie haute 
montre qu’il n’est plus en place. Finalement, on 
l’enlève ; il est resté en place quatre semaines durant. 

Sur ,ces entrefaites, on a pu apprécier l’améliora¬ 
tion progressive du fonctionnement du rein, dont la 
concentration en urée est montée progressivement 
à y^^so, puis à 108L25 pour i 000. 

Le 21 mars 193g, uneurographie intraveineuse pra¬ 
tiquée à Trousseau ne montre aucime modification 
à droite, tandis qu’àgauche, dès la dix-septième minute, 
les calices et les bassinets sont parfaitement dessinés, 
leur cahbre est maintenant normal et l’uretère a 
lui-même considérablement diminué de aolume, conser¬ 
vant cependant ses deux coudes, infiniment moins 
prononcés. 

Le 21 avril 1939, comme l’enfant va bien, qu’il prend 
du poids, qu’ü s’alimente, qu’il n’a plus de tempéra¬ 
ture, on intervient à droite : lombotomie ; bassinet un 
peu distendu et épaissi ; le parenchyme rénal paraît 
en bon état. Par pyélotomie on extrait 3 à 4 calculs du 
bassinet, mais l’exploration montre que les calculs 
au niveau des rénicules ne peuvent être enlevés 
même si l’on élargit la pyélotomie. C’est dans ces 
condition qu’on fait une néphrotomie partielle, on ex¬ 
trait ainsi 3 calculs du caUce supérieur, 4 au niveau 
du calice inférieur. Une radiographie extemporanée 
révèle qu’il existe encore 3 calculs dans le calice 
moyen : on les extrait ; suture du rein et néphro¬ 
stomie.L’eniant a été, cette fois, très choqué, tant et si 
bien qu’à la fin de l’intervention on procède à une 
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transfusion de 80 grammes de sang après dénuda¬ 
tion de la fémorale (fig. 2). 

L’état de schock disparaît rapidement. La tempé¬ 
rature, qui s’est élevée, va baisser progressivement 
dans les jours suivants, redevient normale, subit une 
nouvelle poussée au quinzième jour, puis baisse à 



Calculs extraits du rein droit (fig. 2). 


nouveau. La concentration en urée de l’urine, élimi¬ 
née par la sonde de néphrostomie droite, passe en 
douze jours de 4^’,75 pour i 000 à g grammes p. i 000. 

Une pyélographie par voie descendante montre 
une importante’ dilatation pyélique droite. Le liquide 
opaque passe difficilement dans l’uretère, qui est 
allongé, tortueux, et n’arrive pas à injecter là vessie. 

Le 6 mai, on enlève le drain denéphrostomie droite, 
et l’enfant, affaibli, mais en très bon état local, quitte 
Saint-Louis poiur les Enfants-Assistés. Les urines 
restent troubles. L’examen chimique des calculs 
extraits y montre du calcium, des phosphates et de 
l’acide urique. 

Voilà donc un enfant de trois ans qui pré¬ 
sente, depuis de longs mois, une pyurie à coli¬ 
bacilles, en rapport avec une népbrolithiase 
bilatérale multiple compliquée de lithiase uré¬ 
térale gauche. Dans l’espace de cinq mois, il 
subit avec succès et une magnifique résistance 
une pyélotomie, une urétérotomie gauche et 
une néphrotomie droite. 

Sans doute l’histoire de notre petit malade 
ne montre rien qui ne soit connu du point de vue 
clinique. Elle reste toutefois très remarquable 
par l’abondance et la précocité des calculs 
bilatéraux ainsi que par l’importance de 
certains d’entre eux. Elle l’est aussi et surtout 
par l’issue heureuse des interventions chirur¬ 


gicales répétées, qu’un examen préalable com¬ 
plet, grâce aux méthodes actuelles d’explora¬ 
tion, a remarquablement facilité. 

Nous en avons tiré quelques conclusions, 
lors de la présentation de ce petit malade à la 
Société de pédiatrie, que nous croyons bon 
de rappeler ici. 

Notre observation montre une fois de plus à 
quel point il est nécessaire, chez l’enfant 
comme chez l’adulte, devant une pyurie qui 
dure, de pratiquer des radiographies et des uro¬ 
graphies systématiques susceptibles de préciser 
l’état exact des lésions. 

D’urographie intraveineuse s’est révélée, 
dans ce cas, particulièrement utüe, puisque, 
faute de posséder un cystoscope de calibre 
sufiîsamment petit (on est en train d’en cons¬ 
truire), l’exploration instrumentale haute a été 
impossible. 

Le diagnostic une fois nettemènt posé, le 
principe de l’intervention ne souffrait pas de 
discussion. Toutefois, on pouvait discuter les 
modalités de cette intervention. 

Logiquement, afin d’éviter une anurie 
réflexe du côté opposé, puisque l’on n’était 
pas nettement fixé sur la valeur de chaque 
rein, une néphrostomie bilatérale dans une 
même séance, après ablation de calcul pyé¬ 
lique gauche, pouvait paraître indiquée. 

Nous avons pourtant procédé de façon diffé¬ 
rente. Pour ne pas risquer un choc chez un 
enfant fatigué, nous nous sommes contentés 
ici d’une pyélotomie gauche rapide et facile, 
prêts à intervenir du côté opposé, au cas de 
nécessité. Le rein droit s’étant bien comporté, 
quelques jours plus tard, nous nous sommes 
attaqués aux calculs urétéraux. Nous avons 
ensuite laissé le petit malade sè reposer un 
certain temps, afin de se remonter, d’améliorer 
le fonctionnement de son rein gauche et de lui 
permettre de supporter l’intervention de beau¬ 
coup la plus difficile et la plus grave, la néphro¬ 
tomie droite. Bien qu’atypique, cette façon de 
faire nous a réussi. 

Nous aurions eu intérêt à maintenir beau¬ 
coup phis longtemps le drain de néphrostomie. 
Les différents dosages de l’urée de l’urine 
montrent combien rapidement le rein, ainsi 
mis au repos, récupère la force de concentrer 
l’urée. De plus, cette intervention assure un 
parfait drainage des voies urinaires- hautes et 
diminué d’autant les chances dé récidive. 
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Mais, chez l’enfant, les difficultés de maintenir 
la sonde dans le bassinet sont réelles ; elles 
deviennent parfois insurmontables pour l’y 
remettre. Ces considérations techniques et 
d’autres, indépendantes de notre volonté, nous 
ont mis dans Tobligation — et nous le regret¬ 
tons — de laisser se fermer les plaies lombaires 
plus rapidement que nous l’eussions désiré. 

ha néphroUthiase s’accompagnait des deux 
côtés de formations urétérales et pyéliques. A 
droite, la distension du bassinet correspond à 
une hydronéphrose par coudure au collet, 
h’aspect tortueux de l’uretère paraît repré¬ 
senter une dilatation en rapport avec un 
rétrécissement du méat météral. 

A gauche, l’uretère apparaissait, distendu, 
attongé, deux fois coudé en marche d’escalier, 
mais, les calculs une fois extraits, il a diminué 
peu à peu de cahbre. 

Ce méga-uretère était-il donc en rapport 
avec l’obstacle ou précédait-il sa formation ? 

Il est infiniment probable que, à l’instar du 
côté opposé, il répondait à l’origine à tm rétré¬ 
cissement du méat urétéral, auquel, plus tard, 
est venue, peu à peu, s’associer la stase, entraî¬ 
née par la présence des calculs et à la faveur de 
laquelle le méga-uretère n’a pu qu’augmenter. 

Il est presque certain, aussi, qu’indépen- 
damment des troubles des différents métabo¬ 
lismes et du terrain la formation des calculs, 
chez cet enfant, originaire de la Seine-et- 
Mame, chez lequel aucun antécédent spé¬ 
cial n’a pu être décelé, a été grandement 
favorisée par la stase, par la pyurie et 
par les malformations pyéliques ou urétérales 
congénitales précédentes. Ainsi s’explique, d’ail¬ 
leurs, la présence à l’examen chimique, à côté 
de l’acide urique et du calcium, d’une grande 
quantité de phosphates. 

Ces malformations expliquent aussi la per¬ 
sistance de la pyurie et le pronostic évidemment 
réservé immédiat et à distance, que l’on doit 
ppser : réservé quant aux poussées fébriles, qtie 
pourrait entraîner la rétention; réservé, aussi, 
quant à la récidive de cette lithiase infectée. 

Elles imposent une surveillance régulière, 
radiographique et urographique de cet enfant, 
chez lequel ü sera peut-être un jour possible 
d’envisager si le méga-uretère persisté, une 
dilatation progressive du méat urétéral ou 
même, peut-être, une intervention, si possible 
restaïuatrice. 

Potu le moment, son état, son aspect, sa 


courbe de poids, sa température nous , donnent 
toute satisfaction. Les dernières nouvelles que 
nous avons reçues de lui, à la fin d’octobre, sont 
bonnes et le mieux se maintient. 

Même si ces résultats devaient être précaires, 
il n’en reste pas moins que cet enfant, dont la 
vie était directement menacée lors de son 
entrée à l’hôpital en novembre 1938, aété trans¬ 
formé par les actes opératoires successifs aux¬ 
quels ü a été soumis, alors qu’ime abstention 
thérapeutique aurait eu des résultats tout 
autres. Le perfectionnement des techniques 
d’exploration urologique a apporté, dans ce cas, 
une preuve nouvelle de son utilité; leur emploi 
a permis d’agir efficacement et de rendre au 
petit malade une fonction rénale suffisante, 
au moins temporairement. 

Ce cas justifierait d’autres développements, 
à la lumière de notions récemment acquises, 
sur les problèmes posés par la Uthiase du nour¬ 
risson, le métabolisme du calcium et du phos¬ 
phore ayant pn être étudié de près chez notre 
petit malade. Il s’agit d’un autre sujet et 
nous nous bornons aujourd’hui à pubher cette 
observation en raison de son intérêt clinique 
et thérapeutique. 


LES PORPHYRINURIESW 


A. VAIMNOTTI 

. En cUnique, le terme de porphyrinurie s’ap¬ 
plique, en général, à l’état pathologique carac¬ 
térisé par l’élimination d’une urine rouge 
foncé ou noire, cette couleur étant due à la 
présence d’une énorme quantité de porphyrines. 

Les porphyrines sont des substances à grand 
pouvoir toxique, produites dans -l’organisme, 
et qui, à forte concentration, déclencherit une 
série de symptômes extrêmement graves. 
Cette maladie, plus proprement appelée por- 
phyrie, est heureusement assez rare ; mais, à 
côté du syndrome que nous venons d’esquis¬ 
ser, il existe encore une quantité d’autres 
formes dè porphyrinuries, moins connues, bien 
qu’elles aient rme importance clinique et biolo¬ 
gique de premier ordre. Il y a, en effet, presque 
toujours des porphyrines dans l’urine, les por- 

(i) Policlinique universitaire de I,ausanne. 
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phyrines étant des substances régulièrement 
éliminées par le rein, en très petite quantité il 
est vrai. Nous pouvons donc parler d'une por- 
phyrinurie physiologique, qui représente Une 
élimination journalière de o™™8 '’qi à o"''«=r 08. 

Les porphyrines appartiennent ainsi . au 
métabolisme pigmentaire normal. Grâce aux 
études des biochimistes et surtout de H. Fis¬ 
cher, nous savons que les porphyrines sont 
constituées par un noyau de 4 groupes pyrro- 
liques. Leur formrde de constitution se rap¬ 
proche beaucoup de la formule de l’hémine 
et de la chlorophylle : en éliminant le fer de la 
formule du pigment sanguin ou le magnésium 
de la formule du pigment vert des végétaux, 
on obtient une porphyrine ; d’autre part, en 
ouvrant le noyau pyrrolique des porphyrines, 
on peut obtenir une chaîne de 4 groupes de 
pyrrol correspondant à la bilirubine. Les por¬ 
phyrines se trouvent au centre d’un système 
pigmentaire de première importance, autour 
duquel gravitent le pigment sanguin, le pig¬ 
ment biHaire et le pigment vert des plantes. 
En outre, les porphyrines jouent un rôle dans 
la biologie comme porteur du fer dans plusieurs - 
ferments cellulaires, notamment dans le cyto¬ 
chrome, dans le ferment rouge respiratoire, , etc. 
Ces pigments sont donc très répandus dans la 
nature, tant dans le règne animal que dans 
le règne,végétal. Longtemps on a méconnu leur 
action, parce qu’on ignorait leur constitution 
et qu’on ne les rencontre normalement qu’en 
concentration extrêmement faible. 

L’organisme reçoit des porphyrines avec la 
nourriture, soit directement, soit par trans¬ 
formation de la chlorophylle, de l’hémoglobine 
et de la myoglobine en porphyrines dans le 
tube digestif, sous l’action de la flore intesti¬ 
nale. Une partie de.ces porphyrines est résor¬ 
bée par l’intestin ; elle arrive au foie, où elle 
peut être détruite et transformée soit en bili¬ 
rubine, soit en une autre forme de porphy¬ 
rines ; eUe peut encore, par un circuit ana¬ 
logue à celui de l’urobiline, entrer dans la cir¬ 
culation, atteindre les organes de dépôts ou 
les reins, qui sont des organes d’élimination 
de ces substances. Enfin, il est très probable 
qu’il y a formation de porphyrines dans la 
cellule hépatique au cours des processus de 
transformation de l’hémoglobine en biliru¬ 
bine, et dans la moelle osseuse pendant la syn¬ 
thèse du pigment sanguin. 


Les troubles de la fonction des organes liés 
étroitement au métabolisme de ces pigments 
peuvent engendrer naturellement une aug¬ 
mentation de la production de porphyrine et 
donner lieu à des porphyrinuries pathologiques. 
Parmi celles-ci, nous devons faire une division 
nette entre les porphyrinuries intenses, cons¬ 
titutionnelles, et les porphyrinuries légères, 
qui accompagnent toutes sortes d’affections. 
Les porphyrinuries intenses, qui s’accom¬ 
pagnent d’un changement extrêmement mar¬ 
qué de la couleur de l’urine, sont dues à un 
trouble profond et essentiellement constitu¬ 
tionnel du métabolisme pigmentaire, qui 
donne lieu à une synthèse très active de por¬ 
phyrines, caractéristique de la maladie pro¬ 
prement dite des porphyrines ; c’est de la por- 
phyrie, afîection très rare, dont nous ne nous 
occuperons pas ici. 

L’autre groupe de porphyrinuries nous paraît 
infiniment plus important du point de vue pra¬ 
tique, car il est bien plus fréquent et intéresse 
directement le médecin. L’augmentation des 
porphyrines est ici consécutive à des troubles 
de fonction de différents organes, troubles qui 
se développent au cours de multiples mala¬ 
dies. Il s’agit donc de porphyrinuries patho¬ 
logiques secondaires, qui n’altèrent que bien 
rarement la couleur de l’urine, la détermina¬ 
tion spectroscopique ou fluorométrique après 
extraction étant seule capable de déceler cette 
faible augmentation du taux des porphyrines. 

La pathogénie de ces porphyrinuries est 
multiple. Le simple fait d’un apport considé¬ 
rable de chlorophylle et d’hémoglobine dans 
l’alimentation, joint à une activité anormale 
de bactéries, peut suffire à provoquer une por- 
phyrinurie pathologique au cours de certaines 
putréfactions intestinales ; aussi retrouvons- 
nous dans certaines dyspepsies, et en général 
dans les affections de l’intestin grêle, une aug¬ 
mentation de la production intestinale des 
porphyrines. Celle-ci n’est pas nécessairement 
liée à une augmentation de l’élimination uri¬ 
naire de ces pigments, car le foie est souvent 
capable de neutraliser l’augmentation des por¬ 
phyrines intestinales. Il y a, enfin, des mala¬ 
dies nées à des troubles de résorption des 
porphyrines ; c’est le cas des maladies qui s’ac¬ 
compagnent d’une mauvaise résorption des 
graisses, comme la sprue, la maladie de Herter, 
les affections du pancréas et les autres formes 
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de stéatorrhée, où les porphyrines suivent le 
sort des graisses et restent dans l’intestin sans 
être résorbées. Dans ce cas, il peut y avoir des 
quantités considérables de porphyrines dans 
le tube digestif, pouvant même déclencher des 
troubles intestinaux .graves, sans qu’il ait 
aucune augmentation dans l’élimination uri¬ 
naire de ces pigments. 

Le foie étant un des centres les plus impor¬ 
tants du métabolisme des porphyrines, les 
troubles fonctionnels ou organiques du doie 
sont souvent accompagnés d’une porphy- 
rinurie pathologique. Cela s’explique par le fait 
que la cellule hépatique malade n’est plus 
capable de détruire d’une manière suffisante 
les porphyrines. Dans ce cas, on peut même ‘ 
observer une synthèse exagérée de porphy- 
rihes dans le foie à la suite d’une dysfonction 
hée d’une part à rhémol3-se, et de l’autre à la 
formation de la bilirubine. Il n’est donc pas 
étonnant de voir apparaître au cours d’une 
hépatite aiguë ou chronique, d’un ictère hépa¬ 
tique, d’une cirrhose, d’une tumeur ou d’une 
toxicose du foie, une élimination pathologique 
de porphyrines par le rein. Nous pensons que la 
porphyrinurie pathologique est le meilleur 
signe chnique d’une dysfonction hépatique, à 
condition, toutefois, que l’on puisse exclure 
toute autre possibilité de production de ces 
pigments dans l’organisme. 

Les relations entre le métabolisme des por- 
ph^'rines et celui de l’hémoglobine ne sont pas 
moins intéressantes. Dans l’anémie de Biermer, 
il y a, à côté de l’apparition de mégaloblastes 
et de mégalocytes dans le sang, formation de 
porphyrines dans la moelle osseuse,'signe cer¬ 
tain d’rm retour au stade embryonnaire de la 
fonction médullaire. En effet, Borst et Kônigs- 
dôrfer ont pu démontrer que, dans les pre¬ 
miers mois, l’embryon produit de la porphy- 
rine au lieu de. l’hémoglobine. Cette porphy¬ 
rinurie de l’anémie de Biermer disparaît au 
cours du traitement hépatique lorsque les 
mégaloblastes disparaissent de la circulation. 
L’inliibition de la synthèse de l’hémoglobine 
dans les formes rares d’anémie par troubles 
de l’érythropoièse peut aussi s’accompagner 
d’une porphyrinurie. Enfin, nous retrouvons 
la porphyrinurie comme un signe cafaetéris^ 
tique dans-j l’intoxication au plomb. Elle est 
en général le premier symptôme de cette into¬ 
xication ; elle est régrüièrement présente 


ihême dans des cas d’intoxication légère. Cette 
porphyrinurie est la conséquence d’une pro¬ 
duction du pigment dans la moelle osseuse due 
au fait que le plomb, comme nous avons pu le 
démontrer, paralyse la coopération fonction¬ 
nelle entre la cellule réticulo-endothéliale de la 
moelle osseuse et l’érythroblaste. La moelle 
produit alors un pigment sanguin qui ne con¬ 
tient pas de fer, c'est-à-dire une porphyrine. 

On retrouve quelquefois des porphjuinuries 
à la suite'd’autres intoxications (arsenic, ani¬ 
line, phc.sphore, mercure) et, enfin, après l’ad¬ 
ministration de fortes doses de sulfonal, véro- 
nal et trional. On a même observé quelquefois 
des porphyrinuries pathologiques au cours 
de traitements à la sulfanilamide. 

Dans la pathologie des porphyrines, le rein 
joue, en général, le rôle d’organe excréteur. 
Il intéresse donc la désintoxication de l’orga¬ 
nisme. Il est probable que des troubles de fonc¬ 
tion rénale peuvent entraîner une rétention 
de porphyrines, exactement comme c’est le cas 
pour d’autres substances. Le rein joue un rôle 
important dans les porphyrines surtout, car 
c’est probablement dans cet organe que se fait 
la transformation de la copro en uroporphy- 


Ces quelques considérations d’ordre géné¬ 
ral ont pour but d’attirer l’attention du méde¬ 
cin sur le rôle biologique et clinique de ces 
pigments, qui ne doivent plus être regardés 
comme des substances rares et d’intérêt limité 
en pathologie humaine. Nous avons, dans la 
détermination de l’élimination urinaire des 
porphyrines, un moyen souvent très précis de 
suivre et de mieux comprendre une quantité, 
de phénomènes morbides, dont les symp¬ 
tômes cliniqnes sont étroitement fiés à .la pré¬ 
sence en excès de substances qui participent 
au système pigmentaire de l’organisme humain. 
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L’Emploi DES sulfamides 

DANS 

CERTAINES INFECTIONS 
URINAIRES 

P. LEREBOULLET 

Il y a trois ans, eh novembre 1936, â propos 
d’un cas d’érysipèle généralisé de nouveau-né 
avec forte fièvre et gangrène dû scrotum, 
rèmârquablemetit guéri quelques mois plus tôt 
par l’emploi du clilorydfate d'e sulfaniidb-cbry- 
soïdine à doses rèlativerneüt élevés, j’insistais, 
avec ines collaborateurs H. Gavois et J. Ber¬ 
nard (i), sur l’innocuité et l’efficacité de la 
médication employée et je signalais à ce propos 
l’action ,qu’elle me paraissait avoir daris 
d’autres infections que les strëptococcies. 
Je mentionnais particulièrement les infections 
urinaires de l’enfant et notamment les coiiba- 
cilluries rebelles du nourrisson, à propos de 
deux ou trois cas où l’âctibU de la médication 
sulfamidée avait été assez nette. Je faisais 
allusion aussi à certains cas suivis,chez l’adUltè 
et le vieillard. Sans doute, les résultats Ue 
m’étaient pas apparus constants et certains 
échecs montraient qu’il ne s’agissait pas là 
d’uh tçaitenient vraiment spécifique. Néan¬ 
moins, j’avais, dès ce moment, vu l’action 
favorable du chlorhydrate de sulfamido-chry- 
soïdine, j’ai vu depuis celle des autres pro¬ 
duits sulfamidés plus nettement encore et j’ai 
été assez souvent étonné de voir combien peu 
en dehors naturellement des infections gono¬ 
cocciques que je n’aborde pas ici, la médica¬ 
tion sulfamidée avait été retenue dans les 
infections Urinaires. G’est ainsi qu’il en fut à 
peine question en 1937 dans la discussion sur 
les colibacilloses urinaires de l’Assemblée fran¬ 
çaise de médecine générale {Médecine générale 
française, novembre 1937). 

J’y signalais pourtant que, là où d’autres 
médications avaient échoué, la médication 
sulfamidée « avait nettement contribué chez 
quelques urinaires affligés de pyuries coliba- 
cillaires tenaces à éclaircir les Urines, à calmer 
la douleur, à permettre d’espacer ou de sup- 
prirner les sondages et les lavages quotidiens, 

(i) P. Uerbboullex, h. Gavois, J. Bernard, Société 
de pédiatrie, 17 novembre 1936. 


jusque-là nécessaires ». Sans doute, le mieux né 
m’était pas apparu constant, mais cette médi¬ 
cation adjuvante, inoffertsive, tant chez le 
jeune enfant que chez l’adulte, he me semblait 
alors pas à dédaigner, car elle donne parfois 
des succès évidents. 

Je voudrais, en qUëlqUes mots, revenir sur 
cette question d’ordre pratique, à propos de 
quelques nouveaux faits qui m’oUt confirmé 
dans nion impression première et m’ont amené 
à employer avec sUCcès d’autres composés 
sulfamidés. 


C’est chez le nOùrrissdn que j’àvàis essaye 
l’actidn de cette ihëdicàtidn eh 1936. Cëlùi-ci 
m’avait paru, dans éertàihs cas de cblibàciliùrië 
tenace, supporter facilemèntl’admihistràtidn du 
. chlorhydrate de sulfàmidO-ciirysdïdihë (luhia- 
zol) et surtout dli cârboxÿ-sùlfamido-chrysoï- 
dine qui lui â été vite sühstitué, èil ebmjprimés 
de d'=s*’,20, répétés quatre à cinq fois par jour 
(écrasés et délayés dans ràliihentàtion oU pat- 
fois administrés pat voie rectale) ; cette médi¬ 
cation continuée plusieurs jours de suilë a, 
dans quelques càs, cdmcidé àvec là chute de la 
fëmpérature, l’espacement des gtands accès 
fébriles qui si sdUveUt caractérisent l’àËëcfion, 
l’éclaircissement des ürinës. Mais cëttë action, 
si ellé a été râpidë et évidente dans certains 
cas; a été plus lëntë dàhs d’autres et paiddis 
nulle. Ba variabilité dés effets m’ëinpêchait 
d’insister sur la valeur de cette niédiçàtiOn, 
tout en l’employant volontiers (2). J’ài, Ulté¬ 
rieurement, eu recours au pàramihdphéhyl- 
sulfamidë, le 1162 F., et,les résultats ont été 
assez semblables, parfois fàvbràblës, d’aùtrës 
fois liinités ou nuis. J’ai été réceminent plus 
heureüx avec le 693 (pàra-amihdbëhzëne sid- 
farhido-pyridihe), qUi, sous la forme couram¬ 
ment employée' en France (dagénàn), m’a 
donné, dans quelques cas fécënts dë pyélb- 
üéjphrite à colibacilles du jeûne enfant, dë's 
résultats évidents. Àvëc mon coliàbbratëUr 
J. Bernard, j’ai vU notamment ùhë enfant de 
dix mois, entrée à l’hôpital, atteinte dëjpuis dix 
jours d’une fièvre osciÜâUt entre 38° et 39^,d, 
dvec clochers à 40° et plus, dont là causé, 
vainement cherchée âüleUrs, fût révélée par 

(2) P. I,EREBO0i.LET, I,es pyuries et les colibacilluiies 
du nourrisson {Progrès médical, 24 décembre 1938). 
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l’examen'des urines franchement purulentes 
et très riches en colibacilles. lye dagénan, 
administré dès l’entrée, eut un résultat rapide. 
En trois jours la température revint à la nor- 
•inale ; très -vite, les urines s’éclaircirent, leu¬ 
cocytes et colibacilles disparurent. E’enfant 
sortit guérie après quinze jours. 

Cliez deux autres enfants, entrées dans 
mon service, l’une en novembre 1938, l’autre 
en mars 1939, âgées respectivement de douze 
et de dix ans, présentant une pyélonéphrite 
nettement caractérisée avec pyurie colibacil- 
laire bactériologiquemeUt vérifiée, avec fièvre 
élevée, l’administration de dagénan à la dose 
de 2 à 3 grammes par jour a vite amené la 
guérison avec chute, de la fièvre et éclaircisse- 
'ment des urines et disparition des colibacilles 
(dans les urines recueillies par sondage). 

Il semble donc que, dans les colibacilluries 
de l’enfance, la médication sulfamidée doive 
être retenue comme une ressource utile. Sans 
doute, il faut tenir compte de l’importance fré¬ 
quente des lésions congénitales de l’arbre 
urinaire, qui, trop souvent, facilitent la fixation 
et le développement de l’infection colibacillaire, 
en commandant la rétention et, par suite, l’ag¬ 
gravation et la persistance de cette infection. 
Il faut toujours craindre les récidives possibles. 
Mais, parmi les armes dont nous disposons, 
la médication sulfamidée, surtout sous sa 
forme la plus récente, peut aider à la guérison. 


.Qu’il me soit permis de rapprocher de ces 
cas quelques faits tirés de ma pratique médi¬ 
cale et concernant des adultes ou des vieil¬ 
lards que j’ai longtemps suivis. J’ai eu à soi¬ 
gner, en 1936 et 1937, un nonagénaire atteint 
de suppurations synoviales et osseuses mul¬ 
tiples, dont la vie fort pénible fut rendue plus 
douloureuse par l’apparition, à la suite de 
troubles digestifs, de cystite douloureuse avec 
rétention incomplète, pyurie fortement coli¬ 
bacillaire et dysurie noc-turne pénible. Un de 
mes collègues, urologiste, dut lui faire des 
sondages quotidiens, que le malade n’acceptait 
qu’avec peine et qui semblaient-indispensables 
pour lui assurer des nuits supportables. Or l’ad¬ 
ministration de la carboxysulfamido-chrysoï- 
dine (rubiazol), à la dose de trois à quatre 
comprimés par jour, eut pour efiet, presque 


expérimental, de faire cesser la cystalgie, 
d’éclaircir les urines, de permettre de renoncer 
à tout sondage, enfin de procurer au malade 
des nuits plus supportables. Bien d’autres causes 
rendaient pénible la vie de ce malade, du moins 
l’action du rubiazol sur la suppuration urinaire, 
et les mictions douloureuses qui en étaient la 
conséquence, fut-elle évidente. 

De même, un autre malade, qui, atteint 
d’hypertrophie prostatique, avait eu une cys¬ 
tostomie, sans que le second temps ait pu être 
tenté en raison de son état de santé ; il souffrait 
d’une infection, vésicale tenace, dont il ne 
pouvait se débarrasser, malgré de nombreux 
lavages ; elle a, depuis deux ans, été très 
diminuée et rendue supportable par l’emploi 
régulier des sulfamides alternés sous leurs 
diverses formes, et par courtes périodes, pour 
en assurer la tolérance parfaite. Je pourrais 
citer plusieurs autres cas de vieux urinaires 
chez lesquels la mise en œuvre du traitement 
par les , produits sulfamidés a aidé à lutter 
contre l’iiifection urinaire, à éclaircir les 
urines, à espacer les lavages vésicaux. Ici, 
encore, les résultats ne sont pas constants, 
mais ils sont trop nets pour' être niés, et cette 
ressource thérapeutique ne peut être négligée. 


Plus significatifs sont deux faits que je crois 
devoir rappeler. J’ai eu à soigner, en 1936, 
une jeime femme, mère déjà de plusieurs 
enfants, qui, au cours d’une nouvelle grossesse, 
souffrait d’une pyélonéphrite évidente avec 
pyurie marquée, purement entérococcique, 
sans que jamais le colibacille ait pu être mis en 
cause. En juin, à la suite d’un accouchement 
très laborieux, suivi d’un choc grave, lequel 
nécessita deux transfusions d’urgence, les 
accidents de pyélonéphrite devinrent plus 
inquiétants avec, notamment du côté droit, 
rein volumineux et douloureux, très abaissé, 
et pyurie massive (toujours à entérocoque). 
Alors que les interventions.urologiques d’ex¬ 
ploration et de traitement semblaient indis; 
pensables, une cure sulfamidée énergique 
(à l’aide du rubiazol à haute dose) eut raison 
de cette infection déjà ancienne et marquée, 
et la guérison fut complète, se maintenant 
actuellement depuis plus de trois ans. 

Chez une autre jeune accouchée, il y'"a 
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quelques mois, se déclare, le soir même de l'ac- 
CQUçiiement, une forte fièvre, coïncidant avec 
Un rein droit volumineux et douloureux. Il y. a 
ime pyurie abondante qui s'avère uniquement' 
cplibacillaire. I^e traitement par le 693, sous 
forme de dagénan, est institué, bien supporté 
malgré quelques troubles gastriques initiaux, 
et très vite la fièvre tombe, les urines s’éclair¬ 
cissent. Iva guérison est bomplète après dix 
jours. 


Je ne fais que citer rapidement ces quelques 
cas qui sortent quelque peu de mes recherches 
cliniques habituelles. Ils né sont que des 
exemples, entre d’autres, des bienfaits que 
nous devons •à la thérapeutique par les sul¬ 
famides. Sans doute celle-ci comporte ses inci¬ 
dents et ses dangers, ha tolérance des malades 
â l’égard de tel ou tel produit est très variable, 
notamment la tolérance digestive. Mais il ne 
me paraît pas douteux que, dans nombre' 
d’infections réno-vésicales et particuUèrement ■ 
dans certaines infections cohbacillaires, tant 
du nourrisson et de l’enfant, que de l’adulte 
et du vieillard, la médication > sulfamidée, 
maniée avec précaution et associée avec les 
autres traitements généraux ou locaux, a sa 
place et peut donner parfois, facilement, et 
rapidement:, dé remarquables succès. 


ACTUALITÉS MÉDICALES 

Le traitement des infections 
pneurtiococciquespar iasuifamidopyrjdine. 

De nombreux travaux récents ont été consacrés à 
l’action sur les pneumococcies d’un nouveau dérivé 
sidfanüdé, la sulfamidopyridine. H.-C. BAmsrEIT, 
4 .-F. HART.MAXN, A.-M. Perubv et M.-B. Ruhoff 
(Ttie Joiirn.of thcAmeric. Med. Assoc., iiféwier 1939) 
ont étudié l’action de ce médicament chez le nourris¬ 
son et l’ènfant. Pour avoir ime thérapeutique aussi 
précoce que possible, ils n’ont pas sélectionné les 
cas et ont traité immédiatement toutes les infections 
dé la partie inférieure de l’arbre respiratoire sans 
attendre le résultât de l’examen bactériologique.'Ils 
ont traité ainsi 23 enfants, dont 14 pneumonies, 
3 empyèines,. 4 bronchites, 3 péritonites pnemno- 
cpcciques, vme méningite grippale et une endocardite 
subaiguë. Le médicament a été adnûnistré par voie 
buccale à la dose de 15 centigrammes toutes les quatre 
heures de tm à trois mois, 30 centigrammes de six 


4-11 Novembre içsg. 

luois à im ans, 30 .centigrammes toutes les trois 
heures jusqu’à deux ans. Go centigrairimes toutes les 
quatre heures jusqu’à cinq ans, 90 centigrammes 
jusqu’à douze ans, une dose double était adminis¬ 
trée à la première prise. Dans la plupart des cas, les 
résultats ont été extrêmement encourageants. Dans 
tous les cas (12 cas) de pneumonie pneumococcique 
non' compliquée, la chute brutale de la températme 
est survenue dans les quarante-huit heures, et dans 
uu seul cas une rechute a été constatée ; il n’est 
certes pas exceptiormel d’observer chez l’enfant une 
crise précoce, mais les auteurs font remarquer qu’il est 
rare de l’observer avec une telle constance. Dans 

2 cas de pneumonie avec empyème, malgré une chute 
thermique et une amélioration de l’état général, tme 
intervention chirurgicale fut nécessaire. Dans un cas 
de pneumonie avec péricardite, l’influence du trai¬ 
tement fut difflcile à apprécier. Dans les bronchites, 
la chute thermique fut particulièrement frappante. 
Dans les péritonites pneumococciques, les heureux 
résultats de la thérapeutique furent particulièrement 
démonstratifs, étant donnée la gravité'des cas qui 
s’accompagnaient de septicémie. Dans un cas d’en¬ 
docardite subaiguë à slreptococcus viridans, ■ les 
auteurs ont' obtenu une cessation immédiate de la 
fièvre ; ils soulignent l’activité de la sulfamidopy¬ 
ridine dans les cas de cet ordre, qui contraste avec 
l’inefficacité complète de la sulfamide, même à fortes 
doses^ Par contre, une méningite grippale n’a pas été 
influencée. 

Quant aux symptômes’ toxiques observés, ils se 
bornèrent à quelques nausées, des vomissements, une 
légère confusion mentale qui cédèrent malgré la 
continuation de la thérapeutique. Une cyanose par 
méthémoglobinémie fut observée dans la plupart des 
cas intensément traités, et facilement jugulée par 
l'usage du bleu de méthylène. 

Après ce premier essai, les auteurs ont traité 
57 nouveaux cas, dont 26 pneumonies, 7 bronchites, 
4 méningites, 2 péritonites et 17 cas variés. A part 

3 cas mortels (2 broncho-pneumonies du nourrisson 
dont l’origine pneumococcique n’était pas prouvée 
et une pneumonie compliquée de larjuigo-trachéite), 
toutes les pneumonies et bronchites ont guéri rapi¬ 
dement. Sur 3 méningites, ,2 ont guéri ; une 
méningite grippale fut traitée sans succès:- La grande 
solubflité du Sel de sodium . de sulfamidopyridine 
permet son administration par voie rectale. Les 
auteurs ont observé un cas d’agramdocytose chez 
une malade qui avait reçu2os'',9desu!famidopyridine 
eu dix-sept jours ; malgré une amélioration hémato¬ 
logique rapide, la malade mourut d’ime hémorragie 
pharyngée consécutive à un abcès du cou. 

H.-P. Flifpin, J. -S. Lockwood, D. Sergbanï, 
Pepper et L. Schwartz {Ibid.) apportent une sta¬ 
tistique de 100 cas de pneumonie traités par la sul- 
famidopyridiné ; ils n’oht traité que les cas dans 
lesquels le type de pneumoccoque avait pu être pré¬ 
cisé ; ils ont éliminé les malades morts moins de 
douze heures après le début dU traitement. Dans 
8 cas, l’hémocultme était positive. La guérison 
a été rapide dans la majorité des cas, et les auteurs ne 
relèvent que 4 morts, dont 3 dues au ‘pneu- 
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mocoque du type III, qui semble moins sensible au 
médicament ; un seul des malades avec hémoculture 
positive est mort ; dans les autres cas, le traitement 
a amené, au bout de vingt-quatre à quarante-huit 
heirres, une crise thermique rapidement suivie 
d’amélioration clinique. I/es auteurs confirment donc 
les heureux effets du médicament, qui leur semble 
relativement peu toxique ; à condition d'ôtre employé 
avec prudence et administré sous surveillance atten¬ 
tive, il semble jouir d’une marge de sécurité rela¬ 
tivement importante. 

Jean I,ereboui,i,et. 

Anévrysme ilio-fémoral. Opération 
de Matas. 

Iv’anévrysme ilio-fémoral est, à juste titre, consi¬ 
déré comme un des plus délicats à traiter. 

Aussi l’observation d’AucusTo Lamas (de Lis- 
bpnne) est-eUe particulièrement intéressante [Lyon 
chirurgical, mars-avril^939, p. 168-171). 

Il s’agit d’un homme de cinquante-cinq ans, syphi¬ 
litique mal soigné, qui présente une tuméfaction de la 
région inguinale droite du volume du poing, tumé¬ 
faction pulsatile, expansive et soufifiante. Par ailleurs, 
ni œdème, ni modification sensible de couleur ou de 
température du menibre. Tension artérielle et oscil¬ 
lations identiques aux deux membres. 

L’artériographie montre -l’anévrysme siégeant sur 
l’artère iliaque externe au-dessus de l’arcade fémo¬ 
rale. On ne voit pas de vaisseaux efférents du sac. 
Opération immédiaterùent après Vaortographie. 

Après incision sus et sous-ombiUcale, on noue douce¬ 
ment l’aorte sur une compresse. Une nouvelle incision 
mène sur l’anévrysme ; mais^ à l’ouverture du sac, 
il sort un fort jet de sang de l’artère. On doit rem¬ 
placer la ligature provisoire de l’aortè par la compres¬ 
sion manuelle de l’aorte contre la colonne. 

On peut alors ouvrir largement le sac, découvrir 
et suturer les deux orifices des vaisseaux des extré- ' 
mités, c’est-à-dire l’iliaque externe et la fémorale. 
Les sutures sont étanches, on termine par capiton¬ 
nage du sac. . 

En fin d’opération, couleur et températme du 
membre sont normales, - mais il n’y a plus d’oscilla¬ 
tions ni à la cuisse ni à la jambe. 

Trois mois plus tard, le malade sort, n’ayant comme 
séqueUes qu’une légère claudication intermittente. 

Dans trois autres cas analogues. Lamas a constaté 
l’insuffisance de la ligature temporaire de l’iliaque 
exte'me et l’iliaque primitive, même associées. Seule, 
la compression directe de l’aorte peut donner une 
hémostase complète en empêchant le jeu des anasto¬ 
moses du côté opposé. Cette compression manuelle, 
facile et sans danger, n’impose pas la. dénudation : 
eUe semble préférable an clan élastique et même au 
ruban de Matas. 

ÉT. Bernard. 

A propos des tumeurs de Krukenberg. 

On réserve généralement le nom de tumeur de 
Ehrukenberg au cancer de l’ovaire secondaire à un 
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carcinome du tube digestif, le plus souvent de l’esto- 

J. Guibae, I. LouYOT et Beau présentent deux 
observations dans lesquelles la tunieiu primitive 
siégeait sur le sigmoïde (Bulletin de la Société de 
gynécologie et d'obstétrique, février 1939, p. 53). 

Une troisième observation concerne rme tumeur 
folliculaire de l’ovaire développée aux dépens de la 
granulosa chez une malade atteinte d’ulcère gastrique 
dégénéré. Mais on ne peut parler ici de tumeur de 
Krukenberg, car les cellules tumorales ne présentent 
en aucun endroit de caractère digestif et, d’autre 
part, il n’existe nulle part de cellules en chaton de 
bague sécrétant du mucus. Ces cellules sont, on le 
sait, absolument pathognomoniques : en leur absence, 
on ne peut parler que de « fausses tumeurs de Kru¬ 
kenberg ». 

L’aspect clinique des vraies tumeurs est variable 
au début, mais généralement fruste : le moins incons¬ 
tant est l’apparition de métrorragies survenant après 
la ménopause. Le toucher ne montre que des tumeurs 
juxta-utérines bilatérales mobiles sans signes de com¬ 
pression. 

Le cancer digestif se manifeste tantôt avant, tantôt 
après les signes annexiels. De toutes manières, il est 
indispensable d’explorer l’estomac et l’intestin lors¬ 
qu’on trouve, au comrs d’une mtervention, des tumeurs 
ovariennes bosselées bilatérales de cônsistance ferme, 
de coloration blanc rosé. 

L’évolution est rapide, avec ascite et cachexie 
plus ou moins rapide. 

Le traitement doit être aussi radical que possible : 
hystérectomie et radiothérapie post-opératoire. 

É’r. Bernard. 

Quelques accidents de la ligamentopexie 
de Doléris. 

La ligamentopexie à la manière de Doléris comporte 
un certain nombre d'incidents ou même d’accidents 
ultérieurs qui font bannir cette intervention par un 
certain nombre de chirurgiens. 

A. Charrier, M. Charbonnee et G. Lange 
étudient ces échecs et en recherchent les causes 
(Bordeaux chirurgical, avrü 1939, p. 89-97). 

Sur 31 opérations de Doléris, il y a eu, pour 
21 malades revus,.2 récidives et 2 accidents. Ceux-ci 
‘consistaient en douleurs intolérables au niveau 
de l'insertion intrapariétale des ligaments qui ont 
rendu l’hystérectomie indispensable dans un des 

Dans l'ensemble, les douleurs post-opératoires 
sont ou bien immédiates, dues à la mise en tension 
exagérée des ligaments ou peut-être à la suture des 
ligaments en avant de l’aponévrose, ou bien plus 
tardives, et reconnaissent alors plusieurs causes 
possibles. 

Tantôt l’opération a été faite sur un utérus et 
des annexes èn poussée infiammatoire : il en résulte 
une péritonite chronique hypogastrique amenant 
fatalement à l'hystérectomie. Tantôt il s'agit d’inclu¬ 
sion pariétale de la trompe, qu'on peut éviter en 
" contrôlant l'effet sur la trompe de la traction du 
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ligament ; tantôt, enfin, c’est le sphacèle du ligament 
rond dû à la prise du ligament en masse. 

L'étranglement intestinal, . d’une gravité toute 
particulière, est un accident rare, et qu’il est possible, 
d’éviter par une technique convenable. Il faut éviter 
de suspendre l’utérus trop haut, de fixer les ligaments 
trop près de leur insertion utérine ; enfin, il faut 
passer en dehors, à travers la partie externe du droit 
ou même en dehors de lui, jamais en dedans. On 
conserve ainsi à la fosse vésico-utérine des dimensions 
assez larges et rme souplesse suffisante pour éviter 
l'incarcératiou d’une anse grêle. 

ÉT. Bernard. 

Les bases anatomiques des sympathec¬ 
tomies abdomino-peiviennes et lombaires. 

Lorsqu’une opération sympathique ne donne pas 
les résultats espérés, on attaque en général les bases 
physiologiques de cette intervention, et presque 
jamais la technique ou les données anatomiques 

Et pourtant, dit I. FagaRjVSANU, il n’existe pas de 
domaine dans lequel les connaissances anatomiques 
soient plus indispensables pour la réussite de l’inter¬ 
vention que la chirurgie neuro-végétative. La plupart 
des échecs de cette chirurgie peuvent être attribués à 
l’insuffisance des bases anatomiques sur lesquelles 
s’appuient certaines des opérations proposées {Rcvista 
de chirurgie, Bucarest, janvier 1939, p. 51-72). 

En particulier, le nerf présacré décrit par Latarget 
et Rochet n’existe pas : il existe à ce niveau im plexus, 
parfois très riche. D’autre part, à ce plexus n’aboutit 
aucun filet sympathique ovarien ; ces nerfs se trouvent 
au niveau des pédicules lombo-ovariens : il est donc 
illogique de chercher à agir sur l’ovarite scléro- 
kystique par résection du plexus hypogastrique 
supérieur (faux nerf présacré). 

Autre errem: : le ganglion de Lee et Frankenhauser, 
situé au niveau de l’isthme utérin, n’existe pas ; le 
plexus hypogastrique est formé par une lame fenêtrée, 
formée de deux couches superposées, parsemée de 
petits épaississements gangliormaires aux intersec¬ 
tions, points de départ de toute une série de plexus 
secondaires par tous les organes du petit bassin. 

Un certain nombre de ganglions déviés ou aber¬ 
rants de la chmne lombaire sont à peine connus par 
les physiologistes et les chirurgiens ;,dans la règle, ces 
ganglions sont situés en arrière de l’artère lombaire 
respective, entre cette artère et le corps vertébral. 
L’existence fréquente de ces ganglions déplacés 
(34 p. 100) explique certains insuccès ou résultats 
incomplets des ramisections ou des gangliectomies 
lombaires. La sympathicotomie interlombo-sa.crée, 
opération simple et bénigne, qui peut être exécutée 
des deux côtés par voie transpéritonéale dans la 
même séance opératoire, équivaut, au point de vue 
réactions vaso-motrices dans les membres inférieurs, 
à l’extirpation des ganglions. 

Et. Bernard. 


Syndrome toxique et néphrite observés 

chez neuf grands brûlés traités par 

badigeonnage immédiat et large au 

mercurochrome. 

On a souvent proposé de substituer au tannage des 
brûlures leur badigeonnage par des produits colorants 
divers, en particuUer par le mercurochrome. 

Arnaud, Bouideon et Rochebeoine (de Marseille) 
ont eu l’occasion d’appliquer ce traitement à neuf 
brûlés graves dont .six sont morts rapidement (Btilleiin 
et Mémoires de la Société de chirurgie de Marseille, 
novembre 1938, p. 367-374). 

L’étendne des brûlures allait de 15 à 55 p. 100 de 
la surface du corps. 

Après traitement du shock, tous les blessés sont 
traités par badigeonnages de solution aqueuse de 
mercurochrome à 10 p. 100 et placés ensuite sans 
pansement dans des draps stériles. Cette application 
n’est pas renouvelée : Arnaud, redoutant déjà des- 
incidents, fait procéder, deux heures après le premier 
traitement, au tannage classique par pulvérisations 
régulières. Par ailleurs : sérum salé et glucosé et 
scillarène. 

Dix heures après l’accident, les neuf brûlés sont 
dans un état grave avec prostration et somnolence, 
oligurie extrême ou même anurie. Toutes les m-ines 
recueillies contiennent déjà de l’albumine. 

En résumé, syndrome toxique extraordinairement 
rapide et grave chez tous les blessés sans exception. 

Trois d'entre eux succombent dans la nnit, c’est-à- 
dire moins de vingt-quatre heures après l’accident ; 
trois autres un peu plus tard. 

L’examen des urines montre la présence de mercure 
pendant plus de vingt-sept heures après le premier 
badigeoimage, alors que, d’habitude, l’élimination est 
extrêmement rapide. 

Un calcul simple permet de préciser quej' pour 
couvrir 45 p. 100 de la surface du corps, il faut y 
déposer 24 centigrammes de mercure métallique sous 
forme d’tm sel très soluble. Si l’absorption était 
intégrale et massive, elle serait certainement mortelle. 

En résumé, avec Leriche, Mourgues, Moline et 
Jung, Arnaud estime que l’usage du mercurochrome 
ne doit être appliqué ni trop largement, ni trop long¬ 
temps. 

En cas de brûlures étendues, rien jusqu’à présent 
ne semble devoir remplacer le tannage. 

ÉT. Bern.ard. 


Le Gérant : D' André ROUX-DBSSARPS. 
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POISONS DU SYSTÈME 
NERVEUX AUTONOME 


JEANNE LÉVY 

Sympatholytiques. 

Dans leur rapport au XXIV® Congrès fran¬ 
çais de médecine (Paris, 1936), Jeanne Dévy et 
D. Justin-Besançon (i) ont insisté sur les 
difficultés de définir cette catégorie de médi¬ 
caments ; pour les, physiologistes, les sympa¬ 
tholytiques empêchent l’excitation d’un nerf 
S5mipathique de se manifester ; pour les phar¬ 
macologues, le plus souvent sympatholytiques 
signifient antagonistes des sympathomimé- 
tiques ; 'pour les cliniciens, les sympatholy¬ 
tiques doivent apaiser des troubles dits sym¬ 
pathiques. Il y aurait intérêt à établir la clas¬ 
sification suivante : sympatholytiques par¬ 
faits qui inhibent les effets de l’excitation du 
sympathique, et qui suppriment ou atténuent 
considérablement les effets de l’adrénaline : 
sympatholytiques imparfaits, qui, sans inhi¬ 
ber les effets du sympathique pu en ne les 
inhibant que partiellement, suppriment les 
principales actions de l’adrénaline. Il serait 
bon de distinguer également Tes sympatholy¬ 
tiques agissant sur les ganglions (P. Chau- 
chard). A la X® Réunion de l’Association des 
physiologistes de langue française (1936), 
D. Justin-Besançon (2) propose l’utilisation 
du terme synipathoplégique pour désigner 
l’ensemble des sympatholytiques. 

Des recherches d’Anan, de Bunichi Hasama, 
de Koyianagi, collaborateurs d’Akamatsu, 
de Jeanne Dévy et Ditz, de Bovet, Simon, 
Druey, mettent en évidence que, dans cette 
série comme dans beaucoup d’autres, il est 
impossible d’établir des règles rigoureuses entre 
la constitution et l’action. Il apparaît que les 
amino-éthers phénoliques sont doués de pro:: 
priétés sympatholytiques, alors que les amino- 
éthers alcooliques correspondants sont dépoin- 
vus de telles actions (Jeanne Dévy et Ditz), 
mais il existe certains amino-éthers phéno¬ 
liques qui ne sont pas sympatholjdiques,'et 

(1) Lévy (J.) et Justin-Besançon (L.), Congrès 
français de médecine, XXIV^ session, 1936, iii. 

(2) Justin-Besançon {L.), X^ réunion de l’Assoc. des 
physiologistes. Tamaris, 1936, 234. 
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certains sympatholytiques qui ne possèdent 
pas de fonctions - amino-éthers phénoliques. 
D’autre part, l’ensemble des recherches effec¬ 
tuées montre l’analogie de constitution des 
sympatholytiques de synthèse avec les sym- 
pathomimétiques (3), et l’analogie d’action 
de certaines de ces substances avec la nicotine, 
l’hordénine, la thyroxine (i). 

Nous examinerons successivement l’ergot de 
seigle et ses alcaloïdes, l’ustilago maïdis, les 
sympatholytiques de synthèse : phénoxyéthyl- 
amines, dérivés du dioxane. 

1° Ergot de seigle. •— ■Nous résumerons 
brièvement la chimie des divers alcaloïdes 
de l’ergot de seigle, qui a fait l’objet de revues 
générales récentes [Stoll (4), Tanret (5), 
Zunz (6), Hazard (7), Stoll (8), Barger (9)]. 

Des alcaloïdes de l’ergot de seigle se pré¬ 
sentent sous la forme de paires d’isomères. D’er- 
gotinine de Tanret (1875) et l’ergotoxine (1906) 
de formule brute constituent la 

première paire découverte ; l’ergocristine et 
l’ergocristinine, découvertes par Stoll et Buck- 
hardt (10) avec un rendement minime, sont 
isomères des précédents, mais ne sont pas trans¬ 
formables en ceux-ci. D'ergotamine et l’er- 
gotaminine (1918) de formule' 
l’ergosine et l’ergosinine (1936) de formule 
C30 h 3’0®N^ sont douées, comme les trois 
dernières paires, ' de propriétés sympatholy¬ 
tiques. Grâce à une méthode d’essai cHniqué, 
le gynécologue Hoir et le chimiste Dudley 
(il, 12, 13) . ont isolé en 1935 l’ergométrine 
(Ci»H 2®0“N®) auquel correspond un isomère, 
l’ergométrinine (1936), découvert par Smith et 
’Timmis (14). Da même .substance fut isolée 

. (3) Bovet (D.) et Simon (A.), Ann. Physiol. Physio- 
chim., 72, 1936, 705. 

(4) Stoll (A.), Bull. Sc. pharm., 43, 1936, 465-490. 

(5) Tanret (M.-G.), J. pharm. chim., 24, 1936, 26g- 
282. 

(6) Zunz (B.), Progrès méd., 1937, 1-15. 

(7) Hazard (R.), Presse méd., 1937, 1374. 

(8.) Stoll (A.),/. c/îM».,'28,1938, 226. 

{9) Barger (G.), Handb. der Expér. Pharm. hol. 
Hefter, 6, 1938, 84-226. 

(10) Stoll (A.) et Buckhardt, Zeits. Physiol. Chem., 
250, 1937, I, et 251, 1938, 287. 

(11) Dudley (H.-W.), Proc. Roy. Soc. London, B. 
118, 1935,478-481. 

(12) Dudley (H.-tV.) et Hoir (Ch.), Science, i, 1935, 

559- . V 

(13) DUDLEY (H.-W.) et Hoir (Ch.), Brit. Med. J., 
520, 1935, 38.71. 

(14) Smith (S.) et Timmis (G.-M.), Nature, 1936, 137, 
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sous des noms différents à Baltimore par 
Thompson (i) (ergostétrine), à Chicago par 
Kharasch et Tegault (2) (ergotocine), en 
Suisse par StoÜ et Buckhardt {3) (ergo- 
basine). ^'association médicale américaine lui 
donne le nom d’ergonovine (4), contre lequel 
réclament la plupart des pharmacologues (Dale, 
Zunz), le nom d'ergométrine devant revenir 
ratiormellement à cette substance. Ces isomères 
se distinguent des précédents par leur solu¬ 
bilité dans l’eau et surtout par l'action ocj"- 
tocique importante que l’ergométrine mani¬ 
feste, même administrée par voie buccale. 
D’autre part, certains alcaloïdes dextrogyres, 
notamment l'ergotaminine et l’ergosinine, 
forment avec les alcaloïdes lévogyres des com¬ 
plexes moléculaires d’une stabilité souvent 
assez grande. C’est ainsi que la sensibamine, 
considérée par Chinoin et Wolff (1932) comme 
un alcaloïde nouveau, est une association 
moléculaire d’ergotamine et d’ergotaminine ; 
de même l’ergoclavine de Kussner (1934) a 
pour constituant principal l’ergosinine dé 
vSmith et Timmis. 


CH» CH-CO^H 
H=c/' \nCH» 



Des recherches sur là constitution des alca¬ 
loïdes de l’érgôt de seigle datent depuis les 
premiers travaux de Barger (1910). En 1932, 
Smith et Timmis isolèrent de tous les alca¬ 
loïdes de l’ergot un produit de dégradation 
important ; Tergine ; puis Jacobs, en 1934 (5), 
à montré qüe tous les alcaloïdes de l’ergot 
dérivent d’ime substance hétérocyclique: l’acide 
lysergique, dont l’ergine est Tamide. Sa consti¬ 
tution est conforme à la formule ci-dessus (6). 

(1) Thompson (M.-E..), Science, i, 1935, 636. 

(2) Khasasch (M.-S.) et Tegaolt (R.-R.), J. Amer. 
Chem. Sàc., 57, 1935, 956 ; J. Amer. Chem. Soc., 57, 1935, 
1140, et Science, i, 1935, 614. 

(3) STOtL (A.) èt Buckhardt (E.), Bull. 3 c. Pharm., 
42,1935, 257, et C. R. Acad, sc., 200, 1935,1680. 

(4) J. Amer. Med. Assoc., io6, 1936, 1008. 

(5) Jacobs (W.-A.) et Craig (P.-C.), J. Biol. Chem.: 
104, 1934, 547- 

(6 ) Jacobs (M’.-A.) et Graig 
Il 5, 1936;-227. 
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C’est au carbonyle de l’acide lysergique que 
sont fixés, à un groupement aminé, par liaison 
peptidique, les autres composants de la molé¬ 
cule des alcaloïdes de l’ergot. Dans le cas de 
l’ergométrine, (7) c’est un amino-2 propanol-i 
qui est imi à l’acide lysergique. Da synthèse 
partielle a été réalisée par StoU et Hof- 
mann (8). 

Actions pharmacodynamiques. Groupe 
des alcaloïdes sympatholytiques. — 
D’après R. Hamet, les alcaloïdes de l’ergot 
agissent (tout au moins aux doses faibles) 
plus fortement sur les vaso-dilatateurs adré- 
nàlino-sensibles que sur les vaso-constricteurs, 
contrairement d'ailleurs à la yohimbine (9). 
D’étude des propriétés vaso-motrices et car¬ 
diaques des alcaloïdes de l’ergot, notamment 
del’ergotamine, a été poursuivie (10, ii, 12,13). 
Hazard, Cheymol et Quinquaud ont montré que 
chez le lapin {14), comme chez le chien, l’ergo- 
tamine provoque l’inversion de l’apnée adré- 
nalinique. D’adrénaline et l’ergotamine exer¬ 
cent une action antagoniste sur la perspira¬ 
tion du lapin (15). D’ergotamine diminue le 
flux minaire quelle que soit l’espèce de diurèse 
considérée, tandis que l’ergotaminine, qui aug¬ 
mente la quantité d’urine émise, soit à jeun, 
soit après ingestion d’eau, la réduit après 
ingestion d’une solution de chlorure de sodium 
ou d’urée. Da sensibamine (combinaison équi- 
moléculaire d’ergotamine et d’ergotaminine) 
a sur la diurèse ime action variable, inhibi¬ 
trice le plus souvent (16). D’ergotoxine et 
l’ergocristine diminuent ou retardent la diu- 

(7) Jacobs (VV.-A.) et Craig (E.-C.), Science, 82, 
1935, 16. 

(8) Stodi- (A.) et Hofmann (A.-H.), Zeiis. Physiol. 
Chem., 251, 1938, 155. 

(g) Hamet (R.), C. R. Soc. biol., 122, 1936, 1277-1279. 

(10) Sùsan (V.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 49, 1935, 

. 466-470. 

(11) Hamet (R.), C. R. Soc. biol., 11, 1936, 918-921. 

(12) Eindauer (M.-A.), Gripfith (J.-Q. Jr) et Jef- 
FERS (W.-A.), Proc. Soc. Exptl. Biol. Med., 38, 1938, 

497-499. 

(13) Donatelli (E.), Arch. Inter. Pharm. Ther,, 59, 
1938, 345-369. 

(14) H.azard (R.), CheymOI- (J.) et QuinqUaud (A.), 
C. R. Soc. biol., 128, 1938, 631-634. 

(15) Gasnièr (A.) et Mayer (A.), Ann. physiol. phy- 
siochim. biol., 13, 193É 571-578- 

(16) Zunz (E.) et Vesseeovsky (O.), Arch. Inter. 
Pharm. Ther., 60, 1938, 301-330 ; Ann. physiol. physico- 
ch. biol. 12, 1936, 795-797 ; C. R. Soc. biol., 128, 1938, 
1163-1165 ; C. R. Soc. biol., 123, 1936, 1229-1232 ; C. R. 

. Soc. biol., 128, 1165-1167. 


(E.-C.), J. Biol. Chem., 
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rèse a(iueuse et augmentent la qua.ntité d'urine 
émise à jeun ; l’ergotinine et l’ergocristinine 
augmentent la quantité d’urine émise à jeun ; 
mais, tandis que la première accroît la diurèse 
aqueuse, la seconde l’entrave (i). 

L’ergotamine et l’adrénaline sont antago¬ 
nistes vis-à-vis des mélanophores de la gre¬ 
nouille (2). ly’ergotamine favorise l’action 
hypnotique du magnésium et du véronal (3). 
La prolongation de l’action de l’acétylcholine 
par l’ergotamine n’est pas due à une action 
anti-estérasique, mais à une action directe sur 
le muscle (4). Pour les applications thérapeu¬ 
tiques de ces alcaloïdes, nous renvoyons nos 
lecteurs au rapport de Jeanne Lévy et de 
L. Justin-Besançon. 

2° Alcaloïdes ocytociques. — L’ergo- 
métrine et l’ergométrinine paraissent dépour¬ 
vues de toutes propriétés adrénolytiques syni- 
patholjdiques. L’ergométrine stimule l’utérus 
par voie buccale, son action est beaucoup plus 
importante que celle de l^rgométriniiie. Sur 
ce-sujet, on consultera avec profit la revue 
générale de Zunz ainsi que de nombreux tra¬ 
vaux originaux (5, 6, 7, 8, 9, 10, ii, 12, 13). 
Dale pense que, cet alcaloïde jouera un rôle 
nouveau en thérapeutique, étant donné son 
pouvoir ocytocique spécifique par voie buccale- 

L’ergométrine augmente la diurèse aqueuse 
après absorption d’eau, comme elle augmente 

(i) ZUN7, (E.) et Vesselovsky (O.), C. R. Soc. bioL, 

129, 1938, 30-22. 

(3) Feommel (E.) et Don ZiMMET, Arch. Inter. Pharm- 

Tlier., .55, 1937, 175-183. 

(3) Nrro (G. de), Bail. Soc. Hat. Biol. Spe., 12, 1937, 
240-242. 

(4) BruGGEr (I.), Arch. Inlcr. Pharm. T-hcr., 5g, 1938, 
43-60. 

(5) D.U.E (H.), Schwciz. Med. Wosch., 2, 1935, 885- 

(6 ) Rothlin (E.), C. R. Soc. bioL, iig, 1935, 1302“ 

' (7) Swanson (E.-E.), Chester (C.), Hargeeaves 
(C.-C.) et Chen (K.-K.), J. Amer. Pharm. Assoc., 24, 
1935, 835-839. 

(8) ROTBXIN (E.), Schioeiz. Med. Woschr., 2, 1335, 
947- 

(q) Hamet (R.), C. R. Acad. sc. 201, 1935, 176. 

(10) Chen (K.-K.), Swanson (E.), Hargreâves (C.- 
C.), Proc. Soc. ExpHBiol. Med., 34, 1936, 183-185. 

(11) Chen (K.-K.), Swanson (E.-E.), Kleiderer 
(E.-C.) et Clowes (G.-H.-A.), J. Pharm. Exptl Ther., 
57. 1936, 74-79- 

(12) DAIS (E.), Adair (F.), Chen (K.) etSw'.ANSON (E.), 
J. Pharm. Exptl Ther., 54, 1935, 398-407. 

(13) Kussner (W.) et Sibckmann (W.), Miinch Med. 
Wosch., 83, 1936, 725-726. 


la quantité d’ùrine émise à jeun. Cet effet est 
plus prononcé que celui que l’on obtient dans 
les mêmes conditions avec l’ergométrinine (14). 
Zunz a également examiné l’action de l’ergine 
sur la diurèse et a montré que de faibles doses 
d’ergine réduisent la quantité d’urine émise à 
jeun, après l’ingestion d’eau, de solution chlo¬ 
rurée ou de solution d’urée. A doses moyennes, 
l’ergine augmente la diurèse ; à doses élevées, 
elle la diminue à nouveau (15). 

3“ Ustilago maidis. — La toxicité des 
extraits aqueux cVUstüago maidis paraît plus 
élevée que celle des alcaloïdes de l’ergot (16, 
17). Une étude pharmacodynamique A'Ustilago 
maidis tendant à préciser la nature des prin¬ 
cipes actifs a permis aux auteurs d’établir 
qu’il ne s’agissait ni de substances acétylcho- 
liniques, ni de dérivés histaminiques (18). 

40 Yohimbine. — L’action de l’yolura- 
bine.est fonction de la voie d’introduction et 
de la quantité injectée. A fortes doses, par 
* voie intraveineuse, elle inverse l’action de 
l’adrénaline; les injections intramusculaires 
sont moins efficaces, mais leur action est plus 
prolongée (19). Injectée lentement, l’yohim- 
bine provoque une faible, mais nette augmen¬ 
tation de la pression artérielle, par action exci¬ 
tante sur le cœur (20). Admini.strée par la voie 
sous-occipitale ou lombaire, elle provoque une 
chute régulière de la tension artérielle en même 
temps que s’établit une véritable ane.sthé- 
.sie (21).. Dans les cas d’injections lombaires, 
les propriétés anesthésiques locales de l’yo- 
himbine sont mises en évidence (22). Si des 

(14) Zunz (E.) et Vesselovsky (O.), Arch. Inter. 
Pharm. Ther., 60, 1938,. 163-178 ; Arch. Inter. Pharm. 
Ther., 54, 1936,75-98 -, Arch. Inter. Pharm. 'E/ier., 60,1938, 
163-168; C. R. Soc. bioL, 130, 1935, 1360-1362, et C. R. 
Soc. bioL, 121, 1936, 1343-1345. 

(15) Zunz (E.) et Ves.selovsky (O.), C. R. Soc. bioL, 
123, 1936, 116-118, et Arch. Inter. Pharm. Ther., 55, 

■ 1937, 297-317. 

(16) Dragistic (Br.) et V.aricek (B.), Arch. Exptl 
Pharm. Path., ilg, igss, 319. 

(17) Dragistic (Br.) et Varicek (B,), Arch. Kiiid., 
107, 1936, 140. 

(18) Hunt (\V.) et Thompson (M.-R.), J. Amer. Pharm. 
Assoc., 27, 1938, 752. 

(19) JOPPOLO (B.), Rass. Terap. Patol. Clin., 8, 1936, 
286-305, d’après Chem. Abs., 32, 1938, 9287. 

(20) Ryüichi Kamei, Tohoku J. Exptl Med., 33, 
1938, 419-429- 

(21) Mercier (F.) etDELPHAUT (J.), C. R. Soc. Biol,, 
123, 1936, 24-26. ■ 

(22) WEGER (P.), Upsala I.âkarejôr. Fôrh., 41, 1935- 
1936. 191-230. 
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(ioses moyennes d’yoliimbine suppriment la perglycémie adrénalinique (15) ; elle la favo- 


vasp-constriction rénale due à l’adrénaline, de 
fortes doses diminuent seulement la vaso-cons- 
triçtion rénale due à l’excitation du splanch¬ 
nique (i). 1,’yohinabine à fortes doses pro¬ 
voque de la spléno-dilatation ; a faibles doses, 
elle produit une spléno-contraction transi¬ 
toire (2). Chez des chiens traités par des 
doses d’yohimbine de l à 8 milligrammes, 
l’adrénaline à doses élevées provoque la vaso¬ 
dilatation des vaisseaux cérébraux. De faibles 
doses amènent de la vaso-constriction (3). 
D’yohimbine stimule la respiration du lapin 
à l’état de veille (4) ; dans le cas de som- 
meü anesthésique, l’accélération est précé¬ 
dée d’une période d’apnée plus ou moins 
longue. D’administration de morphine (5), 
de thionine ou de toluylène (6), de bleu de 
méthylène (7), inverse l’apnée due à l’yohim- 
blne. Contrairement à certains s3unpatholy- 
tiques, l’yohimbine n’inverse pas l’apnée adré¬ 
nalinique du lapin (8). Elle empêche la con¬ 
traction adrénalinique de la vessie chez le 
chien (9). D'action de l’yohimbine sur les 
répercussions vasculaires de divers trauma¬ 
tismes urétéro-pyéliques a fait l’objet de nom¬ 
breux et intéressants travaux de Bariéty et 
D. Kohler (10, ii, 12, 13. ,14)- 

D’yohimbihe, à faibles doses, combat l’hy- 

(1) Barry (D.-T.), Alch. Inter. Pharm. Ther., 55, 
1937, 385’40 i. 

(2) Bariéty (M.) et Kohler (D.), C. P. Soc. biol., 
130, 1939. loog-ioii. 

(3) Cachera (R.) et Fauvert (R.), C. R. Soc. biol., 
laa, 1936, 381-383. 

(4) HAZARD (R.), CHEYMOL (J.) et QUINQUAUD (A.). 
Ann. physiol. physic. c7i«»., .14, 1938, 539-542- 

(5) HAZARD (R.), CHEYMOL (J.) et QUINQTTAnD (A.), 

c. R. Soc. biol., 128, 1938, 391-392- 

(6) HAZARD (R.), CHEYMOL (J.) et QUINQUAtlD (A.), 

C. R. Soc. biol., 131, I939 i 612-616. 

(7) BÇAZARD (R.), CHEYMOL (j.) et QUINQtTADD' (A.)^ 
Arch. Inter. Pharm. Ther., 62, 1939, 14- 

(8) HAZARD (R.), CHEYMOL (J.) et QtTINenATID (A.), 

c. R, Soc. biol., 128, 1938, 529-532. 

(9) Hamet (R.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 52, 1936, 
138-141- 

(10) Bariéty (M.) et Kohler (D.), C. R. Soc. biol., 

127, 1938, 972-976. 

(11) Bariéty (M.) et Kohler (D.), C. R. Soc. biol., 
127, 1938, 402-407. 

(12) Harviee (P.), Bariéty (M.) et Kohler (d.), 
Paris méd., 1938, mai, 1-7. 

(13) Bariéty (M.) et Kohler (D,), C. R. Soc. biol.. 
129, 1938, 185-188. 

f (14) B.ariéty (M.) et KobleR (Di), Paris m4d., 1:939, 
n» 4u 13 mai 1939. 


rise et la renforce à fortes doses. Une substance 
S3uithétique, se rapprochant par sa constitu¬ 
tion de l’yohimbine, est douée de propriétés 
sympatholytiques (16). 

5° Sympatholythiques de synthèse. — 
a. Phénoxyéthylamines. — Da plupart des 
phénoxyéttylamines, comihe d’ailleurs l'er- 
gotamine et l’yohimbine, tout en étant anta¬ 
gonistes des efîetsde l’adrénaUne, n’inversent 
pas son action hypertensive chez le lapin (17). 
De J. D. 408 — bi (phénoxy-i-éthyl) amine—- et 
le J. D. 416 — o-méthox3q)hénox5^-i-éthanola- 
mine — possèdent un effet puissant sur la vaso- 
motricité périphérique. Ils provoquent de plus 
des phénomènes d’anisergie vasculaire (18, 
19), la pression artérielle locale descend plus 
profondément que la pression artérielle géné¬ 
rale. De J. D- 407 — phénoxyéthyldiméthyla- 
mine —- donne Heu à faible dose à une anisergie 
réno-splénique et réno-tensionnelle (19, 20). 
Des J, D- 407 et 416 augmentent ou provo¬ 
quent, à faibles concentrations, des contrac¬ 
tions régulières de l’utérus isolé de lapin et de 
cobaye ; à plus fortes doses, ces substances dé¬ 
terminent de la contracture utérine (21). 
Sivadjian (22) signale un anfàgonisme entre le 
diéthylamino-i-phénoxy-2-éthane (928 F. ou 
413 J. D.) et le gardénal, le narcosal, l’évi- 
pan. Des éthers phénoHques, notamment lé 
thymoxyéthyldiéthylamine (F. 929), exercent 
une action de protection contre l’intoxication 
histaminique ; les dérivés du dioxane sont peu 
actifs ou inactifs. Il semble y avoir une rela¬ 
tion entre cette action et l’action adrénoly- 
tique de ces substances sur l’intestin isolé (23). 
Da même substance (F. 929) exerce une action 
protectrice vis-à-vis du choc anaphylactique 
chez des cobayes sensibilisés au sérmn de 

(15) Knallinsky (A.), Bail. Soc. Ital. Biol. Sper., 8, 
1938, 821-824. 

(16) Hamet (R.), Bul. Acad, méd., 103, 1939, 274-281. 

(17) Bévy (J.) et Olsricka (B.), C. R. Soc. biol.,iig, 
1935, 899-902. 

(18) Vhlaret (M.), Justin-Besançon (B.) et Kohler 
(D.), C. R. Soc. biol., 125, 1937, 806-807. 

(19) Bariéty (M.) et.KoHLER (D.), C. R. Soc. biol., 
121, 1936, 829-830. 

!f (20) b.ariéty (M.) et Kohler (D.), Ann. méd-, 43, 
1938, 285-306. 

, (21) daels (J.), C. R. Soc. biol., 123, 1936, gSg-ggi- 
' (22) SiVAPjlAN (J.), Anesthésie e} analgésie., 3, 1937, 
315-329. _ _ _ _ _ 

(23) Bovet (p.) et Staub (-ÎV.-M.), Ç. fi, SbC, hiol, 124, 
1937, 547-549, ' ‘ 
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cheval (i). Les propriétés nicotiniques du 
J. L- 407 ont été étudiées par Bacq (2), 
Justin-Besançon et Denyse Kohler (3). Les 
eaux calciques et magnésiennes de Capvern 
exercent une action antagoniste non réciproque 
vis-à-vis des phénoxyethylamines (4). Les 
phénoxyéthylamines (J. L. 407, 408, 416), 
comme Tyohimbine et le gravitol, produisent 
chez le chien une • augmentation du nombre 
des leucocytes et des granulocytes sans influen¬ 
cer le taux des globules rouges (5). 

De nouvelles substances appartenant à cette 
série ont été préparées et étudiées par Yoshi- 
toshi Yake (6). Bovet Simon et Druey ont 
examiné ii hydroxyphénoxyéthylamines : les 
amines secondaires sont plutôt adrénolytiques, 
non nicotiniques ou sympathomimétiques ; les 
amines tertiaires, généralement nicotiniques, 
non adrénolytiques, se rapprochent de l’hor- 
dénine (7) ; certaines sont à la fois adréno¬ 
lytiques et nicotiniques. 

b. Dérivés des dioxanes. — Deux substances de 
cette série ont particulièrement retenu l’atten¬ 
tion des pharmacologues : ce sont le F. 883 
(diéthylaminométhyl-2-dioxane) et le F. 933 
(pipéridinométhyl-2-benzodioxane). 

.Wierzuchowski (8), Melville (9) examinent 
l’action vaso-motrice ; Shen (10), Lissak (ii) 
étudient l’action cardiaque ; Shen (12) observe 
la réaction pupillaire du F. 933 ; ces auteurs 
confirment Bacq et Fredericq et précisent 
l’action adrénol3d;ique et non sympatholy- 

(1) Stattb (A.-M.) et BOVEX (D.), C. R. Soc. biol., 125, 
1937, 818-821. 

(2) Bacq (Z.-M.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 52, 

1936, 471. 

(3) Justin-Besançon (I,.) et Kohler (D.), C. R. 
Soc. biol., 124, 1937, 912-915. 

(4) ViLLATER (M.), Justin-Besançon (L.), Kohler 
(D.) et Goldberger (E.), Ann. Inst, hydrol. climat., 
Il, 1937, 1-12. 

(5) Bariéty (M.) et Kohler (D.l, C. R. Soc. biol., 
131. 1939. 754-757- 

(6) Yoshitoshi Yake, Osaka Igk. Z., 35, 1936, 

131-138 et 1511-1515. 

(7) Bovet (D.), Simon (A.) et Druev (J.), C. R. Soc. 
biol., 120, 1935, 690-693, et Arch. Inter. Pharm. Ther., 
56, 1937. 33-47- 

(8 ) Wierzuchowski (M.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 
59, 1938, 1-29. 

(9) Melville (K.-I.), J. Pharm. Exptl Ther., 59. 

1937, 317-327- 

(10) Shen (T.-C.-R.), C. R. Soc. biol.,i2^, 1937, 274-275- 

(11) Bissak (K.), Am. J. Physiol., 124, 1938, 62-65. 

(12) Shen (T.-C.-R.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 58, 

1938, 484, et Ann. Physiol. physico-bioh, 14, 1938, 621- 


tique de ce dérivé. L’ensemble des propriétés 
pharmacodynamiques classiques des F. 883 et 
F. 933 sont rapportées par Bovet et Simon (13). 
Le F. 933 inverse les effets de l’adrénaline 
sur les artères cutanées (14, 15), le F. 933, 
'comme la cocaïne, paralyse les neuro-récepteurs 
du sinus carotidien (16). La spartéine peut faire 
reparaître partiellement les effets hyperten- 
seurs et les effets vaso-constricteurs rénaux 
abolis par le F. 883 ou le F. 933 ; cette action 
est renforcée par l’éphédrine (17). Le F. 883 et le 
F. 933 exercent (appliqués localement sur le 
ganglion cervical supérieur du chat) tme 
action nicotinique paralysante (18). Jourdan et 
Barrier ont montré que les F. 883 et F. 933 
sont adrénalino-sécréteurs indirectement par 
l’hypotension qu’ils engendrent, et directement 
par action propre sur la méduUo-surrénale (19). 

Le F. 933 inverse l’action de l’adrénaline 
sur le cœur de seiche (20). Les F. 883 et F. 933 
inversent la tachycardie adrénaünique chez le 
lapin, alors qu’ils sont, dans ce cas, sans 
action chez le chien (21). Le F. 883 influence 
l’action de l’adrénaline sur les coronaires (22). 
Le F. 883, qui chez l’homme s’avère efficace 
dans l’angine de poitrine (23,24), exerce sur les 
lésions provoquées du myocarde une action 
curative, d’ailleurs peu importante, qui est due 
partiellement à une amélioration de la circula¬ 
tion intracardiaque et probablement à une 
action ■ directe sur la fibre musculaire (25). 
Les F. 883 et F. 933 s’opposent à la fibrilla- 

(13) Bovet (D.) et Simon (A.), Arch. Inter. Pharm. 
Ther., ij, 1937, 48-49- 

(14) Malmejac (J.) et Desanti (E-), C. R. Soc. biol., 
i27i 1938, 542-546- 

(15) Malmejac (J.) et Jonesco (G.), C. R. Soc. biol., 
127, 1938, 546-549- 

(16) Wierzuchowski (M.) et Blelinski (Z.), C. R. 
Soc. biol., 131, 1939, 269-270. 

(17) Hazard (R.), C. R. Soc. biol., 125, 1937, 515-517. 

(18) Bacq (Z.-M.), Arch. Inter. Pharm: Ther., 52, 
193Ô, 473- 

(19) Jourdan (F.) et Barrier (R.), Q. R. Soc. biol., 
126, 1937, 1021-1023- 

(20) KrutA (V.), C. R. Soc. biol., 119, 1935, 397-399. 

(21) Bovet (D.) et Simon (A.), C. R. Soc. biol., 119, 
1935, 1333-1335. 

(22) DANIELOPOLU (D.) et Marcou (I.), C. R. Ac sci., 
206, 1938, 692-694. 

(23) Clerc (A.), Sterne (J.) et Benoir (J.-P.), Presse 
méd., 1938, 1553-1554. 

(24) Sterne (J.), Ann. Med., 42, 1937, 541-560. 

(25) Sterne (J.), Bovet (D.) et Benoir (J.), C. R. 
Soc. biol., 130, 1939) 207-209. 
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tion ventriculaire causée par l’adrénaline chez 
le chien chloroformé (i). 

he F. 883 et le F. 933, comme l’ergotauline, 
inversent l’apnée adrénahnique et l’année 
provoquée par les sympathomimétiques chez 
le chien (2) et le lapin (3), et empêchent la 
dilatation des bronches par l’adrénaline et 
fartérénol (4). 

Fe F. 8§3 a été dédoublé en ses deux isomères 
optiques {5) ; le rapport entre leur toxicité 
respective est 1/2, tandis que le rapport de 
leur activité adrénolytique est 1/6 ; l’isomère 
gauche paraît agir plus électivement que 
l’isomère droit (6). Il en est de même sur la 
diurèse aqueuse ; l’isomère gauche s’oppose 
dans une bien plus grande mesure que l’iso¬ 
mère dextrogyre à l’accroissement du flux 
urmaire après l’ingestion d’eau, ainsi qu’à la 
réduction des teneurs de l’urine en chlore et 
en urée (7). 

Fe F. 933 a une action analogue sur la diu¬ 
rèse (8). Il agit sur la sécrétion sous-maxiUaire 
comme antagoniste de l’adrénaUne (9). Fe 
F. 933, qui provoque le relâchement de la flbre 
lisse de l’intestin isolé de cobaye, diminue et 
parfois inverse l’action inhibitrice de l’adré¬ 
naline sur l’intestin (10) ; son pouvoir adré- 
nolytique sur l’intestin isolé de cobaye et de 
lapin est plus intense que celui du F. 833 (ii). 
Fe F. j933 augmente la mobüité de l’intestin 
isolé de cobaye, de lapin (12), de chatte (13) ; 
cette substance inhibe à faibles concentrations 

(1) Shen (T.-C.-R.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 
59, 1938, 243-251. 

(2) ZtJNZ (E.) et Bonnyns (R.), C. R. Soc. biol., 125, 

1937, 398-400, et Arch. Inter. Pharm. Ther., 58, 1938, 
108-128. 

(3) HAzard (R.), Cheymol et QuiNQrrAtrD (A.), 
Arch. Inter. Pharm. Ther., 62, 1939, 30. 

(4) Melville (^.-1.), Arch.'Inter. Pharm. Ther., 5S, 

1938, 129-138. 

■ (5) Tréfouel (M. et M”®) et Dunant (Y.), Bull. 
Sc. Pharm., ' 42, 1935, 459-466. 

(6) Bovex (D.) et Simon (A.), Bull. Sc. Pharm., 42, 
1935, 466-472. 

(7) ZUNZ (E.) et Vesselovsky (O.), C. R. Soc. biol., 
124, 1937, 282-284. 

(8) Michetti (G.) et Bartolini (B.), Bull. Soc. Ital. 
Biol. Sper., 14, 1939, 104-106. 

(9) Chauchard {A. et B.), C. R. Soc. biol., 118, 
1935, II75-II77- 

(10) Hazard (R.) et Moisset de EspAnes (E.), Arch. 
Inter. Pharm. Ther., 59, 1938, 457-460. 

(11) Daels (J.), C. R. Soc. biol., 123, 1936, 989-991. 

(12) Daels (J.), C. R. Soc. biol., 127., 1938, iiog-iin. 

(13) Daels \ji), Arch. Inter. Pharmac. Ther., 61, 1939, 
113-122 ! 


les effets de l’histamine sur l’intestin isolé de 
cobaye (14). ' 

Fes dérivés du dioxane s’opposent à l’action 
mydriatique que l’éphédrine provoque sur 
l’œü de souris, mais moins complètement 
qu’à celle qui suit l’instiUation d’adrénahne ; 
ils sont plus actifs que les dérivés des cou- 
marones ou que les phénoxyéthylamines (15). 
Fé F. 933 exerce sur l’œil énucléé de grenouille 
un effet myotique durable, il diminue sans l’in¬ 
verser l’effet mydriatique de l’adrénahne (16). 

Fe F. 933 produit chez le cobaye une baisse 
de la température et une augmentation des 
oxydations à la température de 16 à 20° (17). 
Ces effets sont moins nets si la température 
s’élève. 

6° Substances diverses. — Certains 
alcaloïdes naturels (R. Hamet) retirés des 
Rubiacées (gambirine) ou des Apoc3macées 
(aj malmine) se voient reconnaître des pro¬ 
priétés voisines de celles des sympatholy- 
tiques. Toute une série de nouvelles substances, 
à noyaux divers, préparées dans le laboratoire 
de M. Fourneau, possèdent des propriétés 
sympatholytiques ou adrénolytiques (18) (19). 

(A suivre.) 

(14) Ungar (G.), Barrot (J.-E.) et Bovet (D.), C. R. 
Soc. biol., 124, 1937, 445-446. 

(15) Bovet (D.) et Simon (A.), Arch. Inter. Pharm. 
Ther., 52, 1936, 413-431. 

(16) Moisset de Espanes (E.), Arch. Inter. Pharmac. 
Ther., 49, 1938, 482-487. 

(17) Eombroso (tr.) et JORi (E.), Bail. Soc. Ital. Biol. 
Sper., Il, 1936, 686-687. 

(18) Benoit (G.) et Bovet (D.), Bull. Sc. Pharm., 45, 
1938, 104-106. 

(19) Dans la première partie de l’article de M® 
Jeanne Eévy, paru u“® 38-39 de Paris-médical 23-30 
septembre' 1939, les fautes d’impression sont le fait de 
l’imprimerie et non de l’auteur. 
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A PROPOS D’UN CAS 

D’HÉMORRAGIE MÉNINGÉE 
RÉCIDIVANTE 
CHEZ L’ENFANT 

Q.-L. HALLEZ 

Ancien chef de clinique médicale infantile â la Faculté 

Ivcs hémorragrês méningées observées chez 
les enfants peuvent être extradurales ; c’est le 
cas de certains traumatismes du crâne lésant 
la méningée moyenne. Elles peuvent être 
sous-dur aies, et l’épanchement de sang paraît 
s’effectuer entre la dure-mère, doublée du 
feuillet pariétal de l’arachnoïde et le feuillet 
viscéral de celle-ci ; c’est ce qu’on observe 
dans la -pachyméningite du nourrisson. Cette 
dernière affection atteint plus volontiers les 
enfants âgés de deux à six mois, entachés de 
syphilis héréditaire. 

Dans l’un et l’autre de ces cas, la ponction 
lombaire ramène un liquide céphalo-rachidien 
qui ne contient pas de sang. 

Des hémorragies méningées proprement dites 
qqi iatéressent les espaces sous-arachnoîdiens 
sont les plus fréquentes ; le liquide de ponc¬ 
tion est alors plus ou moins teinté par le sang 
et le diagnostic est immédiatement posé. 

Ea pathologie du nouveau-né, nous offre 
un exemple de cette dernière forme, mais nous 
ne reviendrons pas ici sur les hémorragies mé¬ 
ningées à.’origine obstétricale, dont la patho¬ 
génie a été bien mise en lumière par les accou¬ 
cheurs ; eUes accompagnent parfois des lé¬ 
sions encéphaliques assez graves. 

Des enfants peuvent être atteints égale¬ 
ment d’hémorragies méningées médicales. 

A. Dans un premier groupe, nous pouvons 
ranger certaines formes exceptionnelles de 
méningites tuberculeuses, certaines réactions 
des méninges aù cours des encéphalites com¬ 
pliquant les fièvres éruptives, ou la névraxite 
épidémique (EécheUe et Alajouanine, Cordier, 
Eévy, Nové-Josserand), les manifestations mé¬ 
ningées de quelques maladies hémorragipares 
(purpura, hémogénie et plus exceptiormelle- 
ment hémophilie). 

B. Il existe d’autres hémorragies méningées 
qui reconnaissent pour origine une malforma¬ 
tion vasculaire, telle qu’un angiome cérébral. 


Cushing et Baüey, Olivecrona et Tonnis ont 
signalé l’hémorragie sous-arachnoïdienne chez 
les sujets porteurs d’angiomes, et présentant, 
d’autre part, de la céphalée, des crises d’épi¬ 
lepsie jacksonienne ou de l’hémiplégie. Récem¬ 
ment, le professeur Clovis Vincent, Edward 
Hartmann et René Delaitre (i) ont mon¬ 
tré, à l’occasion de deux observations person¬ 
nelles, que les hémorragies méningées récidi¬ 
vantes constituaient parfois le seul symptôme 
de cette affection. Elles se répètent à intervalles 
variables, de quelques mois à quelques années 
(à dix ans, à onze ans, à dix-huit ans dans le 
premier cas ; à huit ans, à vingt-deux ans, à 
trente-huit ans dans le second). 

Souvent les vaisseaux rétiniens ont un as¬ 
pect angiomateux, la radiographie du crâne 
montre la présence de calcifications. L’angio¬ 
graphie cérébrale permet seule, en général, de 
faire le diagnostic. 

C. Enfin, dans un troisième groupe, nous 
pouvons réunir certaines hémorragies ménin¬ 
gées spontanées, curables, parfois récidivantes, 
mises en évidence par Follet et Chevrel, et qui, 
pour H. Schæfîer, seraient souvent en rapport 
avec la syphilis héréditaire (2). 

En réalité, cette étiologie n’est pas toujours 
en cause, et il existe des cas d’hémorragies 
méningées récidivantes des jeunes sujets, qui 
paraissent imputables à une fragilité locale des 
capillaires, à des adhérences occasionnées par 
une première effraction vasculaire, à des lé¬ 
sions d’arachnoïdite, ou peut-être encore à une 
m éningi te légère, irritative et persistante dont 
la véritable origine n’est pas cormue. 

Nous avons eu l’occasion de suivre un enfant’ 
qui présente une de ces formes à reclmtes et 
dont l’observation nous paraît instructive : 


Observation. — B. B..., premier enfant, né le 
18 février 1927, à terme, après une grossesse nor¬ 
male. Accouchement laborieux, position O. I. t). P. 
Forceps. L'enfant naît « étonné ». Grosse bosse séro- 
sanguine sans céphalématome. Ranimé par frictions. 
Poids, 3 '<b,5oo. Deux jours après, ictère léger, banal, 
du nouveau-né, selles normales. On constate cepen¬ 
dant une légère raideur de la nuque; l’enfant crie 


fréquemment. 

Le 2J février, la température centrale s élève à 
390,5, la raideur est plus marquée au niveau de la 
nuque, membres Inférieurs en hyperflexion. Pouls à 
86 (ce qui est peu pour cet âge et en regard de la tem¬ 
pérature) : l’enfant crie plus fréquemment encore. 

Une ponction lombaire permet de recueillir un 


(1) CL. VINCENT, E. Hartmann et R. Delaitre, 
Société Médicale des hôpitaux de Paris, 540 a.nqée, n» 20, 
juin 1938. 

(2) H. Schaeffer, Le rôle de la syphilis héréditaire 
dans l’étiologie des hémorragies méningées sous-araçhnoï- 
dieimes spontanées (Presse médicale, 1927, u» 40). 
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liquide xauthocliroinique légèrement hypertendu ; 
l'esamem cytologique montre qu'il existe, en outre, 
de nombreuses hématies et de la bilirubine : pas de 
coagidation. Amélioration rapide des contractures 
et de l'agitation, la température redevient normale, 
l'enfant tette normalement. 

Le 25 /rârîer, aucune séquelle d'hémorragie ménin¬ 
gée appréciable cliniquement. Ictère presque disparu. 
Pas de ponction lombaire. 

Croissance pondérale normale. Allaitement mixte. 

A l'âge de deux mois, le nourrisson pèse 5^^,ogo. 
Allaitement mixte bien supporté ; examen absolu¬ 
ment normal. 

Pendant toute la première enfance, on ne constate 
aucune anomalie dans le développement du système 
nerveux ; pas de convulsions. 

A un an, le jeune B... fait ses premiers pas, il marche 
correctement à treize mois, le réflexe cutané plantaire 
est en flexion des deux côtés à partir du dixième mois, 
les réflexes tendineux sont normaux. On note seule¬ 
ment un pjeu d'excitabilité quand on s'occupe trop 
de lui, le signe de Chvosteck est positif à partir de la 
fln de la première année et persiste pendant plusieurs 
mois, malgré un traitement par le chlorure de calcium 
et le stérogyl. . ^ 

A vingt mois, l'enfant est propre, nuit et jour. 

A trente mois, il pèse I3'‘e,500 et a ses vingt dents. 

Les tests de Binet et Simon permettent de con¬ 
clure à un développement très normal de l'intelli- 

Jusqu'en décembre 1934, c'est-à-dire jusqu'à l'âge 
de sept ans et dix mois, on ne constate absolument 
rien d'anormal du côté du système nerveux. L'enfant 
a subi à trois ans une ablation de végétations adé¬ 
noïdes. 

(L'étude de la coagulation sanguine et du temps 
de saignement n'a rien décelé d'anormal. Dans les 
jours qui ont précédé l'intervention, la formule hémo¬ 
leucocytaire est normale.) 

Une otite moyenne supçurée, traitée par para- 
cerrtèse, et■ rapidement guérre, en avril r933, n'a pas 
été accompagnée de convirlsions. 

Sans aiicnn symptôme prémonitoire, au cours de 
la nuit du 9 au 10 décembre iç34, lenfant est pris 
brusquement de vomissements, de maux de tête vio¬ 
lents ; il existe de la contracture de la nuque, une 
hyper-réflectivité tendineuse très nette des membres 
inférieurs, avec signe de Kemig. La température 
oscille pendant quelques jours, entre 37”,4 et 380,5. 
Le pouls bat entre 68 et 72. 

Une ponction lombaire pratiquée le 10 décembre 
dorme les résultats suivants : 

Liquide légèrement hypertendu, de couleur rosée, 
et uniformément coloré (épreuve des trois tubes), 
incolore après centrifugation. Pas de bacilles de Koch ; 
'on ne constate, d'ailleurs, aucun microbe à l'examen 
direct. Dés tubes de gélose et de bouillon ascite, ense¬ 
mencés avec le liquide centrifugé, restent stériles 
après quarante-huit heures. Examen cytologique. 

Dix-huit leucocytes par millimètre cube à la cel¬ 
lule de Nageotte, paraissant ne pas provenir unique¬ 
ment du sang. Polynncléaires, 60 p. lOo ; Ij^mpho- 
cytes, 40 p. 100. 

Nombreux globules rouges : 8750 par millimètre 
cube à l'hématimètre de Hayem. 

Albumine : 0,30 j)ar litre. 

Sucre : 0,85 par litre. 

Globuline : réaction de Pandy négative. Réaction 
de Bordet-Wasseimaim négative. 

Les réactions de Bordet-Wasseimann et de Hecht 
sont négatives dans le sang. 

Dans les Urines : ni glucose, ni acétone, ni acide 
diacétique, mais présence d'albuminurie ; 2^,80 par 
litre. 

Dans la nuit du ii au 12 décembre, l’enfant est 
repris de céphalée violente lui arrachant des cris per¬ 
çants, .ü vomit à plusieurs reprises, puis s'endort 

Le 16 décembre, il s'éveille eh appelant sa mère, 
les yeux révulsés, prononce des paroles incohérentes, 
il à de l'incontinence des matières. Le pouls est à 68, 
la température à 370,5. Après quelques heures de som¬ 


18-25 Novembre, içjç. 

nolence, la situation s'améliore, le malade est plus 
calme, mais la raideur de la nuque est encore nette, 
le Kernig moins marqué. 

Une deuxième ponction lombaire pratiquée cinq 
jours après la première perniet de recueiUir un liquide 
non hypertendu, légèrement xanthochromique, ne 
contenant plus que de très rares hématies. 

Le professeur Robert Debré, qui examine le petit 
nialade avec nous, conflrme le diagnostic d'hémorra¬ 
gie méningée d'origine non infectieuse, et nous 
n'établissons qu'une relation de coïncidence avec 
l'hémorraçe méningée de la naissance qni pouvait 
être d'origine obstétricale et provoquée par le travail 
laborieux et l'extraction au forceps. 

. Le huitième jour, après le début de ces accidents, 
l'enfant se lève, il ne présente plus aucun trouble 
apparent, il est souple, marche correctement ; l'exa¬ 
men du système nerveux ne montre aucune séquelle 
de lésion nerveuse. Les réflexes, les mouvements 
volontaires, la sensibilité, la démarche sont normaux. 
L'albuminurie a disparu. 

_ Jusqu'en août zgjs, on ne constate absolument rien 
d'anormal; à cette époque, l'enfant, étant en vacances 
au bord de la Méditerranée, est pris de céphalée, de 
vomissements, de flèvre éphémère à 39°, s'accompa¬ 
gnant de raideur de la nuque ; les accidents durent 
trois jours environ et sont attribués par le médecin 
appelé près du malade à une simple insolation. Pas 
de ponction lombaire. 

La mère, qui nous raconte l'histoire de cette indis¬ 
position après les vacances, ne peut s'empêcher de 
rapprocher les troubles constatés en août 1935 de 
ceux que nous avons observés en décembre 1934. 

Quoi qu'il en soit, l'état général de l'enfant est 
excellent en octobre 1935. ans et demi, il pèse 

26'‘8,3oo et mesure i“‘,30. L'examen du système ner¬ 
veux est normal. Du point de vue psychique, cepen¬ 
dant, on note un peu d'excitation, surtout le soir, 
avec insomnies fréquentes ou cauchemars. 

Le JO novembre ig3S, l'enfant a deux vomissements 
dans la nuit, qui se répètent le lendemain, vomisse¬ 
ments sans efîorts. Température, 37'>,3. Un peu de 
raideur de la nuque, regard vague, somnolence, cé¬ 
phalée, léger délire. Les vomissements se répètent 
les jours suivants, jusqu'à dix ou douze fois par jour : 
ils sont plus fréquents le matin auréveü. La céphalée, 
persistante et violente, présente des paroxysmes. Il 
existe de petits^ épisodes confusionnels. On constate, 
dès le troisième jour, im torticolis avec inclinaison d e 
la tête vers la droite ; toute tentative de redresse¬ 
ment provoque des douleurs de tête plus violentée; 
il .s'agit d'une attitude antalgique, adoptée par se 
malade. Nous pensons, dès lors, à la possibilité d'une 
tumeur cérébrale et réclamons un examen de fond 
d'oeü. 

Le 18 novembre, le Dr Lénoir ne constate, après 
-dilatation atropinique, aucune modification du fond 
d'oeil, en particulier, aucune lésion de la papille ou de 
la macula. 

Chainp) visuel normal, chromatopsie normale. 
Acuité visuelle gauche normale ; à droite, elle atteint 
environ 5/10, mais cette amblyopie est due à un fort 
astigmatisme myopique non corrigé. 

Après quelques jours d'amélioration nette, l'enfant 
est repris de vomissements le matin du 29 novembre, 
au réveil, de torticolis, de vertiges et de troubles de la 
démarche : ce^-ci est ébrieuse et le malade est nette¬ 
ment entramé;yers la droite. Dans la station verticale, 
l'équilibre ne'peut être conservé que les jambes écar¬ 
tées ; pas_ de Romberg. Gette astasie-abasie céréhel 
leuse ne s'accompagne pas d'hypermétrie, il n'y a pas 
de tremblement intentionnel, pas d'adiadococinésie 
appréciable. 

Devant ce syndrome d'hypertension intracrânienne 
avec quelques signes de la série cérébelleuse et malgré 
l'absence de stase papillaire, nous n'osons pas pra¬ 
tiquer de ponction lombaire et nous demandons l'avis 
du professeur Clovis Vincent. 

Le 3 décembre 1935, celui-ci voit l'enfant et cons¬ 
tate, à ce moment, que le fond d'œil droit présente un 
. œdème papillaire au début. - 

La céphalée et la raideur persistantes, les signes 
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cérébelleux confirment bien l'impression d'une tumeur 
cérébrale de la fosse postérieure droite. On pratique 
une fois par jour une injection intraveineuse de 4 cen¬ 
timètres cubes de sulfate de magnésie à r5 p. 100 et 
on- dorme un lavement de cette même substance, 
pendant quatre jours consécutifs. 

Le 8 décembre, le syndrome d'hypertension est très 
amélioré, mais le professeur Clovis Vincent et l'ophtal¬ 
mologiste observent de la stase papillaire des deux 
côtés, plus marquée à droite.. 

L'enfant, cependant, ne soufireplus et paraît reve¬ 
nir à l'état normal. Dans les jours suivants, on pra¬ 
tique une ventriculographie qui montre une dilata¬ 
tion du troisième ventricule, et une radiographie du. 
crâne mettant en évidence une légère distension des 
sutures crâniennes. 

Le J7 décembre 1934, la stase papillaire, les signes 
cliniques observés, les résultats de la ventriculograr 
phie et de la radiographie du crâne, commandent l'in¬ 
tervention chirurgicale, qui est pratiquée ce jour par le 
professeur Clovis Vincent et le Dr David. 

Large craniectomie de la région occipitale prati¬ 
quée en position ventrale, sous anesthésie locale, 
bien supportée, sans incidents de chute de pression 
artérielle ni d'hémorragies. On découvre sur la con¬ 
vexité de l'hémisphère cérébelleux droit, immédiate¬ 
ment au-dessus du trou occipital, et à un centimètre 
et demi environ du vermis, un foyer de méningite 
3 érieuse circonscrite, d’arachuitis kystique ayant à peu 
près les dimensions d'un demi-œuf de moineau et qui 
explique les accidents de blocage cérébro-spinal, les 
signes d'hypertension intracrânienne et le srmdrome 
cérébelleux. 

Suites opératoires assez normales, en dehors d'une 
hyperthermie passagère et d'une éruption scarlati¬ 
niforme prurigineuse, provoquée par le gardénal 
ad m i n istré à fortes doses. 

Le malade est levé vers le dixième jour et présente, 
pendant quelque temps, rm état vertigineux lorsqu'il 
change de position assez brusquement, et un peu de 
céphalée, avec sommeil nocturne assez troublé alors 
qu'il repose mieux pendant la journée. 

Le 8 jévrier 1935, le jeune malade, qui sort depuis 
une quinzaine de jours, est examiné de nouveau par 
l'oculiste ; champ visuel normal de chaque côté. 
Acuité visuelle normale à gauche. Réduite à 3/10 du 
côté droit avec astigmatisme très accusé. L'examen du 
fond d'œü est presque normal ; il persiste cependant 
un peu de dilatation vemeuse, surtout à droite. 

Jj enfant, qui a maintenant neuf ans, mesure 
pèse 28>‘6,7 oo, se porte bien, np soufire plus 
de la tète et dort bien.. La démarche est normale, on 
ne constate plus aucun symptôme de la série cérébel¬ 
leuse, aucun vertige, la souplesse du cou et du rachis 
est parfaite. Réflexes tendineux et cutanés normaux. 
Tonicité musculaire, motüité volontaire et sensibilité 
normales. Pouls oscillant entre 92 et 96. Tension arté¬ 
rielle au Vaquez-Laubry rz et 8. Ni glycosurie, ni 
‘ albuminurie. 

Malgré l'absence de spécificité clinique et sérolo¬ 
gique (le père a, d'ailleurs, contracté un accident 
prirrritif depuis la naissance du malade, et a contaminé 
sa femme), le professeur Vmcent a prescrit un traite¬ 
ment d'ime vmgtame de piqûres de cyanure de mer¬ 
cure, qui sera repris après un intervalle de six mois. 

Depuis cette époque, jusqu’en août -1938, aucun 
trouble nerveux n*est à signaler. En a-^g 1938, il est 
opéré d'appendicectomié pat le Dr iMbovici, à la 
suite d'une crise aiguë. L'appendice enlevé présente 
des lésions manifestes d'infla mm ation prédom in ant 
au niveau de'sa moitié distale, assez nombreux gan¬ 
glions dans l'angle iléo-cæcal. Suites opératoires 
normales. - 

Le 3 août 1938, le jeune B..., qui a onze ans, est re¬ 
pris de vertiges, de vomissements, avec céphalée et 
contracture de la nuque avec léger Kemig. Le Dr Da¬ 
vid, qui voit le malade pendant notre Absence, fait 
une ponction lombaire et constate de nouveau l'exis¬ 
tence d'une hémorragie ménmgée : liquide légèrement 
hypertendu, xanthochromique,mais contenant encore 
de nombreuses hématies dans le culot de centrifuga- 

Traces d'albumine dans les urmes. 
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Fin septembre 1938, nous revoyons le malade : 
38 kilogrammes, i“,48, aucune séquelle du côté du 
système nerveux. Pas de céphalées. Examen du fond 
d'œil normal des deux côtés. 

En jévrier 1939, signes de puberté un peu précoce ; 
à onze ans et demi, on constate un développement 
rapide des organes génitaux, une toison pubienne déjà 
importante. Instabilité nerveuse, avec émotivité, mais 
le sujet ne se plamt de rien et travaille avec facflité. 

Le 8 avril 1939, à l'âge de douze ans et deux mois, 
nous assistons à une nonveUe hémorragie ménmgée, 
cette fois très importante. Pendant la nuit, l'enfant 
appelle sa mère, se plamt d'une violente céphalée, 
vomit et dit qu'ü a l'impression qu'il « commence 
une nouvelle crise comme les précédentes ». Un quart 
d'heure plus tard, ü est dans le coma. Appelé près du 
malade, nous pratiquons une ponction lombaire qui 
ramène un liquide hypertendu et très hémorragique. 
Le pouls est ralenti, aux environs de 60, et la tempé¬ 
rature centrale est â 38'>,5. Albuminurie importante. 
Signe de Babinski net des deux côtés. Réflexe de 
défense. Après quelques heures, le malade sort de son 
coma ; la céphalée persiste quelques jours encore 
ainsi que les vertiges, la contracture de la nuque 
et une hyper-réflectivité tendineuse des membres 
inférieurs. (Anthéma et chlorure de calcium, repos 
absolu.) 

Une deuxième ponction lombaire faite huit jours 
après la première permet de recueillir un liquide 
xanthochromique contenant de rares hématies. L'al¬ 
buminurie a disparu. 

Le fond d'œü est normal. L'enfant se lève le qua¬ 
torzième jour et reprend peu à peu sa vie normale. 

Examiné un mois après ce dernier accident par le 
professeur Clovis Ciucent et par nous-même, U ne 
présente aucun symptôme appréciable de lésions 
cérébro-méningées. 

En août J939, le jeune B... paraissait toujours en 
excellente santé. 


Voici donc un enfant né à terme, de parents 
bien portants, qui présente, dans les premiers 
jours de la vie, une de ces hémorragies ménin¬ 
gées d’origine obstétricale, assez banale quant 
aux circonstances dans lesquelles elle se pro¬ 
duit, avec sa symptomatologie classique, et 
associée à un ictère physiologique du nouveau- 
né. 

La sj^phiHs héréditaire semble étrangère à 
ces manifestations; en effet, la réaction deBor- 
det-Wassermann a été négative dans le sang 
et dans le liquide céphalo-rachidien à l’âge de 
sept ans, et, ce qui a plüs de valeur, les parents 
ont été atteints d’une syphilis acquise, conju¬ 
gale, deux ans après la naissance de cet en¬ 
fant, ce qui suppose très vraisemblablement un 
terrain, indemne jusque-là, de toute spécifi¬ 
cité. 

Le bon état de la santé, la croissance normale 
au cours de la première enfance, l’absénce totale 
de séquelles nerveuses organiques ou psy¬ 
chiques, ne laissaient prévoir aucun retour 
d’hémorragie méningée. 

Vers l’âge de trois ans, un examen du sang 
ne montre rien d’anormal au point de vue du 
temps de coagulation, qui n’est pas plasma¬ 
tique. L.e temps de saignement n’est pas modi- 
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fié non plus. On peut éliminer l’iiémopliilie 
et l'hémogénie ; il n’y a jamais eu de manifes¬ 
tations de purpura. Ainsi donc, dans les anté¬ 
cédents personnels et héréditaires, on ne trouve 
aucune manifestation clinique de dyscrâsie 
hémorragipare chronique. 

A l’âge de sept ans, deuxième hémorragie 
méningée, celle-ci spontanée avec ses signes 
diniques habituels de contracture, de céphalée 
intense, d’excitation encéphahtique, hyper¬ 
réflectivité tendineuse, fièvre passagère, poids 
ralenti et albuminurie massive et transitoire. 

A huit ans, des accidents semblables se re¬ 
produisent, et, bien que leur véritable origine 
n’ait pas^été contrôlée par la ponction lom¬ 
baire, il y a tout lieu de croire à l’identité des 
phénomènes observés. 

Trois mois plus tard : syndrome d’hyper¬ 
tension intracrânienne avec arachnoïdite de 
la fosse cérébelleuse droite et qui paraît avoir 
les rapports les plus étroits avec les accidents 
récents. 

A onze ans et, enfin, à douze ans et-demi, 
nouvelles hémorragies méningées d’importance 
variable et qui üe laissent après elles .aucun 
signe de lésion organique du système nerveux. 

Ni la radiographie du crâne, ni l’aspect des 
vaisseaux rétiniens, ni surtout l’examen direct 
de l’encéphale au moment de l’intervention du 
professeur Clovis Vincent, ne permettent de 
rattacher cette forme d’hémorragie méningée 
à l’existence d’un, angiome cérébral, qui s’ac¬ 
compagne d’ailleurs, assez souvent, de crises 
d’épüepsie jacksonienne ou d’hémiplégie. 

Nous ajouterons que la tension artérielle, 
normale, ne permet pas d’identifier ces hémor¬ 
ragies méningées à celles qu’a décrites Vaquez, 
chez les adultes h\q)ertendus, sous le nom imagé, 
d’ «épistaxis méningées». L’approche de la 
puberté paraît, au contraire; favoriser l’éclosion 
ou le retour des accidents. 

Il semble donc logique de classer cette ob¬ 
servation dans le groupe des hémorragies 
méningées récidivantes des jeunes sujets, de 
nature indéterminée, et qui s’expliquent peut- 
être par une fragüité spéciale des capillaires 
des espaces arachnoïdiens ou qu’une pre¬ 
mière atteinte rend plus vulnérables, au niveau 
d’un ancien foyer d’arachnoïdite. Quoi qu’il 
en soit, de telles formes cliniques sont assez 
rarement observées et l’avenir de ces malades 
est particulièrement" compromis. 


LE 

SULFATE DE BENZÊDRINE 
EN THÉRAPEUTIQUE 
NEURO=PSYCHIATRIQUE 

Médecin-chcf 

à riiôpital psychiatrique de Montdevergues (Vaucluse). 

Nous avons eu l’occasion d’expérimenter 
dans notre service,'à l’hôpital psychiatrique de 
Montdevergues, le sulfate de phényl i-amino 
2-propane désigné plus communément sous le 
nom de sulfate de benzédrine, benzédrine, ou 
encore ortédrine. Ce médicament fut préparé 
synthétiquement pour la première fois par 
Hartung etMunch, auxÉtats-Unisd’Amérique, 
en 1931. Son action sur le psychisme ne fut 
remarquée que plusieurs années après par des 
auteurs américains. Il n’est comiu dans nos 
pays que depuis peu de temps, et nous avons 
pu l’expérimenter sous la désignation de pro¬ 
duit 2194 R. P. avant qu’il soit spécialisé en 
France. 

Assez voisin de l’adrénaline et de l’éphé- 
drine, le sulfate de phényl i-amino 2-propane, 
que les auteurs étrangers désignent plus volon¬ 
tiers sous le nom de. sulfate de benzédrine, est 
un excitant du système sympathique qui 
mérite de prendre place dans la thérapeutique 
neuro-psychiatrique courante. Nous n’insis¬ 
terons pas sur les effets du produit sur la cir¬ 
culation générale (augmentation passagère de 
la tension artérielle à la dose de 20 milli ¬ 
grammes, peu d’action. à-la dose de 10 milli¬ 
grammes), sur la respiration, sur la glycémie, 
(h3rperglycémie nette avec des doses voisines 
ou supérieures à 20 milligrammes, peu de 
modifications avec dix milligrammes), sur les 
muscles fisses (action antispasmodique), etc. 

Plus importantes, à.notre point de vue de 
Neuro-Psychiatre, sont les modifications du 
métabolisme basal, et l’action sur le système, 
nerveux central : stimulation nette de l’acti¬ 
vité inteUectuélle, avec facüité d’élocution, 
idéation accrue, évocation plus facile des sou¬ 
venirs, atténuation de la torpeur et de l’hyper- 
somnie, disparition de la viscosité mentale, 
sensation caractéristique d’euphorie et de bien- 
être, dirriinution ou disparition de l’asthénie 
physique et psychique. Le malade 'traité par 
la benzédrine s’aperçoit assez rapidement de 
cette modification de son activité psychique, et 
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nous pensons qu’il ne s’agit pas d’une impres¬ 
sion purement subjective, ou d’tme modifica¬ 
tion par suggestion. En effet, tous nos sujets 
traités en milieu hospitalier ou à l’occasion des 
consultations gratuites ignoraient le nom du 
produit et souvent même ne savaient pas qu’üs 
absorbaient tm produit nouveau. Nous avons 
également utilisé les tests classiques de Binet 
et Simon et de Schuler Claparède pour mesurer 
en quelque sorte les capacités d’attention et de 
mémoire de certains malades avant et après 
le traitement parla benzédrine, et lés résultats 
obtenus ont confirmé la stimulation de l’acti¬ 
vité intellectuelle. Nous avons pu enfin vérifier 
stu nous-même l’action sru le psychisme du 
sulfate de benzédrine. Dans quelques cas, nous 
avons observé une élévation légère de la tem- 
pératrue centrale, ce qui n’est pas surprenant 
en raison de l’augmentation des combustions 
qui se rapprpcjte im peu de celle produite par 
le dinitrophénol. 

Introduite dans la thérapeutique courante 
des neuro-psychiatres américains én 1933, la 
benzédrine s’est répandue rapidement en Amé. 
rique au point qu’eUe fut utilisée par les étu¬ 
diants pour le doppage en vue des examens. Da 
sensation de bien-être, d’euphorie, d’asstuance, 
d’aisance qu’eUe procruait, fut ainsi mise à 
profit, non sans danger d’ailleurs, car son 
emploi doit être contrôlé médicalement, par 
les étudiants ayant à passer des examens ou des 
concorus. 

Nous avons utilisé le sulfate de phényl 
i-amino 2-propane dans notre service, à l’hô¬ 
pital psychiatrique de Montdevergues et chez 
des psychopathes traités en consultation gra¬ 
tuite de nemo-psychiatrie, ainsi que chez 
quelques malades en clientèle privée depuis 
que le sulfate de benzédrine est à la disposition 
des praticiens. Nous avons toujorus constaté 
l’action sur l’asthénie, sur l’aboulie, le malade 
éprouvant le plus souvent tme sensation très 
nette d’euphorie, de jovialité, de bien-être, 
d’aisance, d’optimisme ; le sujet traité ne sent 
plus aussi facilement la fatigue physique et 
n’est plus las au moindre effort ; sa capacité de 
travail est accrae ; les états de torpeur, de 
nonchalance, la répugnance à l’effort sont 
presque toujorus influencés. 

C’est principalèment dans les états dépres¬ 
sifs neiuo-psychasthéniques que ces modifica¬ 
tions appréciables sont obtenues assez rapi- 
dement;mais, avec l’accoutumance, l’action du 
sulfate de benzédrine paraît s’atténuer chez ces 


sujets, d’une manière d’ailleurs très variable 
avec chaque individu, d’où l’intérêt des crues 
discontinues, avec interruption de la médica¬ 
tion pendant quelques jours ; cette crue dis¬ 
continue sera la règle dans tous les petits états 
psychopathiques où le sujet peut être consi¬ 
déré comme subnormal. 

Dans les petits états dépressifs des cyclothy¬ 
miques, la benzédrine est également indiquée et 
dorme des résultats favorables; mais, dans les 
états mélancoliques de la psychosè maniaque 
et dépressive, il faudra être très prudent et 
surveiller très attentivement le traitement ; on 
ne pourra essayer la cure qu’en milieu hospi- 
taHer,et il faudra toujorus craindre le déclen¬ 
chement d’un épisode anxieux ou d’rm accès 
d’agitation. On s’abstiendra dans la mélancolie 
anxieuse et dans tous les cas d’anxiété pré¬ 
dominante. Tous les cas de mélancolie d’invo- 
lution, si rebelles à toute thérapeutique, n’ont 
jamais été modifiés dans notre statistique per- 
soimelle, et il est inutüe, pour ne pas déconsi¬ 
dérer le produit, de l’utiliser dans cette forme 
clinique de la mélancolie. Dans les accès dépres¬ 
sifs en voie d’amélioration, labenzédrine trouve 
son indication au décorus de l’accès pour pré¬ 
cipiter l’évolution favorable déjà amorcée par 
rme autre médication. 

Dans les formes dépressives de la démence 
précoce, amsi que dans les formes dépressives 
de la paralysie générale, les résultats ont tou¬ 
jours été nuis. 

Dans les troubles mentaux post-encéphaU- 
tiques et dans les séquelles neruologiques de 
l’encéphalite, nous avons souvent observé la 
disparition ou l’atténuation marquée de la 
viscosité mentale des sujets traités régulière¬ 
ment par des doses moyennes variant de 3 à 
20 milligrammes, la dose optima étant fixée 
par tâtonnement ; la rigidité, l’hypèrtonie, le 
tremblement, les crises de «regard au ciel » 
disparaissent presque toujours. Nous avons 
observer un seul échec dans le cas de crises 
oculogyres,mais un appoint pithiatique certain 
laissait quelques doutes stur la sincérité du 
patient, qui paraissait reproduire ses crises par 
habitude. Da narcolepsie encéphalitique ne 
résiste pas au sulfate de benzédrine ; ce produit 
doit remplacer l’éphédrihe qui était jusqu’à ce 
jour le meilleur antinarcoleptique connu. 

Nous avons essayé également, avec quelques 
résultats intéressants, le stUfate de benzédrine 
pour modifier l’état de torpeur des épileptiques 
praiant de fortes doses de barbituriques et 
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l’obnubilation fréquente de la plupart d’entre 
eux ; nous avions auparavant l’habitude de 
prescrire dans ce but l’éphédrine sous la forme 
d’tm comprimé de sanédrine. 

I^e traitement par le sulfate de benzédrine 
ne doit être institué que par le médecin, et il 
faudra toujours commencer par de petites 
doses, ce qui est très facile avec la présenta¬ 
tion en comprimés de 5 milligrammes, frag- 
mentables en deux parties, permettant ainsi 
de débuter par la dose minime de 2 milli¬ 
grammes et demi. On pourra ainsi augmenter 
très progressivement la quantité administrée 
quotidiennement, en ayant soin de donner le 
produit le matin, et de toute façon toujours 
avant midi, afin d’éviter l’insomnie qui se 
produirait si on l’administrait dans l’après- 
midi ou dans la soirée. On se tiendra de préfé¬ 
rence à des doses moyennes de 10 à 20 milli- 
granunes, sans dépasser 30 milligrammes, bien 
que les neuro-psychiatres américains aient 
pUj dans certains cas, dépasser 100 milli¬ 
grammes en augmentant très progressivement, 
pour atteindre rnême, dans tm cas, la dose 
considérable de 200 milligrammes. En appli¬ 
quant le traitement avec beaucoup de pru¬ 
dence, nous n’avons jamais eu à déplorer 
d’accidents sérieux. De petits incidents bénins 
s’observent parfois, mais ils ne sont pas plus 
alarmants que les petits malaises que l’on cons¬ 
tate souvent avec l’adrénaUne ou l’éphédrine et 
qui sont dus à l’action physiologique normale 
du produit ; on pourra ainsi observer : de la 
congestion de la face, rme sensation de chaleur, 
un peu de catarrhe oculo-nasal, des tendances 
diarrhéiques, une augmentation des mictions, 
un peu d’éréthisme cardiaque, etc. Lorsque nos 
malades ont accusé de l’insomnie (par suite 
d’erreurs dans l’administration des comprimés), 
cette absence de sommeil était rarement pé¬ 
nible comme l’insomnie ordinaire, et le lende¬ 
main, malgré la nuit d’insomnie, le sujet n’était 
pas las et mal à l’aise comme on pourrait le 
craindre. 

; Certaines contre-indications majeures sont à 
respecter scrupuleusement : ce sont tous les 
cas d’hypertension nette, l’angor pectoris et les 
coronarites, les états d’excitation et d’agita¬ 
tion à type maniaque, les états anxieux. L'em-^ 
ploi du, sulfate de benzédrine doit même, en 
tenant compte des précautions ci-dessus, être 
-soumis à une surveillance médicale régulière, 
plus particulièrement chez les vieillards ou chez 


les sujets ayant des troubles cardiaques ; c’est 
pourquoi, d’ailleurs, nous ne l’avons prescrit à 
des gens âgés que dans notre service hospi¬ 
talier. Une seule fois furent observés des acci- 
dents cardiaques à t5q)e pseudo-angineux, avec 
douleurs rétrosternales, irradiation dans le 
membre supérieur gauche, tendances aucollapsus 
avec quelques extrasystoles à l’auscultation. Les 
autexurs anglais ont d’aUleurs étudié les effets 
toxiques du prodtdt et insistentsurlagravité et 
la fréquence des accidents cardiaques, mais 
chez les personnes âgées seulement, et avec les 
fortes doses que les Anglais et les Américains 
ont l’habitude d’utihser. 

Depuis quelques semaines, nous expérimen¬ 
tons le sulfate de benzédrine dans l’éthylisme 
aigu, subaigu ou chronique, suivant l’exemple 
de E.-G. Reifenstein et Davidoff,qui ont publié 
en mai 1938 les excellents résultats obtenus 
dans le dehrium tremens et l’alcooUsme aigu 
confusionnel ; deux cas de delirium tremens et 
deux cas de confusion mentale éthylique trai¬ 
tés par nous ont été très rapidement améliorés ; 
quatre cas d’éthyhsme chronique ne furent pas 
modifiés. Nos essais se poursuivent dans notre 
service hospitalier. 

Depuis plus d’im an, nous avons traité par ce 
produit un peu plus de 25 malades dont 
19 seulement répondaient aux indications nor¬ 
males de la benzédrine; ils peuvent se répartir 
comme suit (i) : 

Syndromes neuro-psychasthéniques : 8. — 
Bons résultats: 6. 

S5mdromes dépressifs simples : 4. — Bons 
résultats : 2. 

Syndromes mélancohques (psychose maniaque 
dépressive) : 3. — Bons résultats : o. 

Troubles mentauxpost-encéphalitiques: 3. — 
Bons résultats : i. 

Psychoses éthyhques aiguës : 4. — Bons 
résultats : 4. 

Psychoses éthyhques chroniques : 4. —Bons 
résultats : o. 

L’ortédrine mérite donc bien de prendre 
place dans l’arsenal thérapeutique neuro¬ 
psychiatrique, qui se perfectionne chaque jour, 
justifiant de plus en plus l’expression déjà 
ancieime du professeur Claude : «la Psychiatrie 
qui guérit ». 

(i) I,e produit utilisé a été le sulfate de phényl 
i-amino 2-propane spécialisé, sous le nom d’« ortédrine », 
chez Specia. 
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ACTUALITÉS MÉDICALES 

La chirurgie des hyperthyroïdies. 

JEvVN Figarelea (Le Sud médical et chirurgical, 
t. LXXI, août 1939, p. 514) a fait siennes les idées 
régnantes en Amérique sur la thérapeutique des hyper¬ 
thyroïdies. Biles peuvent se résumer en quelques 
axiomes précis : indications dépendant des résultats 
fournis par le métabolisme basal, plus que de la mor¬ 
phologie de la glande ; préparation iodée et exérèses 
larges et précoces. En dehors du métabolisme basal 

— dont l’auteur s’exagère peut-être un peu la fidélité, 

— mais bien après lui, il attache une certaine impor¬ 
tance, au point de vue des indications opératoires, à 
l’amaigrissement et à l’hyperthermie. Parmi toutes 
les opérations proposées, sont éliminées toutes les 
exérèses endocri ni en n es diverses, les résections sym¬ 
pathiques et même les ligatures thyroïdiennes, qui ne 
-permettent d’obtenir rien de définitif. Ba thyroïdec¬ 
tomie totale et l'hémithyroïdeetomie doivent être 
abandonnées, et la thyroïdectomie subtotale doit rester 
la seule méthode employée. C’est une ablation bila¬ 
térale de toute la partie du parenchyme qui n'avoi¬ 
sine pas la trachée ou les gros vaisseaux ; elle laisse 
un plan glandulaire postérieur qui protège les para¬ 
thyroïdes et le récurrent, mais, pour éviter les réci¬ 
dives, ce plan doit être réduit au strict minimum. 

Mais, et Figarella Insiste sur ce mais, pour qu’il ne 
s’agisse pas d’ime opération dangereuse, elle doit être 
minutieusement préparée ; 

i» En étudiant complètement le sujet pour choisir 
la'période la plus favorable ; 

2» En le désintoxiquant au préalable le plus pos¬ 
sible ; 

3“ En augmentant sa résistance générale. 

Pour cette préparation, la radiothérapie est à reje¬ 
ter ; l'iode, soit iode ioduré, soit diiodotyroslne, régu¬ 
larise, au contraire, en une quinzaine de j9urs,lasécré- 
tion thyroïdienne, et c’est de cette rémission qu’il 
faut profiter pour opérer. On ne négligera pas en 
même temps les sédatifs et parfois les toni-cardlaques, 
le repos et l’hygiène morale, et on opérera à l’anes¬ 
thésie locale. 

Avec ces précautions, la mortaUté'et les accidents 
sont devenus très rares, et les guérisons ou grandes 
améliorations atteindraient 85 à 95 p. 100. 

Dans tme revue d’ensemble, l’un des promoteurs 
les plus en renom de la chirurgie thyroïdienne, G. CRIEE 
[Medical Press and Circular, n® 5236, 13. septembre 
1939, p. 212) aboutit à des conclusions analogues. 
Toutefois, il est sensiblement moins optimiste, peut- 
être parce qu’il étend les indications opératoires à des 
cas qui seraient éliminés en France. Chez un certain 
nombre de malades, il fait, dans un premier temps, 
soit une ligature thyroïdleime (i p. 100 des cas), soit 
une lobectomie (iz p. 100). Il attache la plus grande 
importance à rassurer le malade et à lui éviter les plus 
petites émotions. Pour prévenir la pneumonie post- 
ppératoire, il conseille la tente à oxygène, mais, pour 
q^qe le malade ne soit pas impressionné défavorable¬ 
ment, il la lui fait supporter pendant quelques 
minutes pendant chacune des journées précédentes, 


Ea morphine peut être d’un grand secours. Il emploie 
souvent l'anesthésie de base à l’avertine, en propor- 
tiormant la dose au taux du métabolisme. Pour éviter 
des réactions thyroïdiennes possibles après l’inter¬ 
vention, il continue l’Iode pendant encore deux jours 
au moins. 

C’est chez les sujets âgés, ou chez ceux porteurs d’un 
goitre intrathoracique, que l’on doit être particulière¬ 
ment prudent : on évitera alors- tous les médicaments 
dépresseurs ; l’anesthésie locale devient indispen- 
pensable; l’on devra opérer en deux temps.. Si les 
malades sont trop faibles pour éUminer le mucus 
bronchique, ou recourra au drainage postural pen¬ 
dant une dizaine de minutes. Éventuellement, on les 
remontera par ime transfusion. 

M. POUMAIEEOÜ.X. 

Thyroïdectomie totale chez les cardiaques. 

Ees indications et çontrerindications de la thyroï¬ 
dectomie sont- encore très controversées depuis que 
Levheb et Behmgart y eurent recours pour la pre¬ 
mière fois. N.-V. JAGIC et O.-V. ZlMMERMANN- 
Meinzingee (Munch. med. Wochr, loet lyfévrier 1939. 
no» 6 et 7, p. 201 et 245), après avoir fait opérer 
11 malades différents, sont très pessimistes quant aux 
résultats à en attendre. Encore se demandent-ils si 
les améliorations observées ne peuvent pas être rnises 
sur le compte du traitement médical mis èn oeuvre 
en même temps. 

Il s’est agi de 3 scléroses coronariermes graves, de 
2 hypertensions artérielles essentielles, d’un cardiaque 
avec emphysème et bronchite chronique et d’une 
claudication intermittente d’origine artério-sçlé- 
reuse. Seules paraissent avoir réellement bénéficié 
de la thyroïdectomie ceux des sujets chez lesquels les 
troubles d’origine réflexe ou vaso-constricteur jouaient 
le rôle important. Chez tous les malades, les signes de 
décompensation reparurent peu de mois après leur 
sortie de l'hôpital. 

M. PouMAiEEOtrx. 

Tuberculose oculaire. 

La connaissance de la tuberculose oculaire est 
importante, même au point de vue médecine générale, 
car elle peut être le signe révélateur d’une tuberculose 
méconnue. F. Schieck (Münch. med. Woch, 24 février 
1939, n® 8, p. 281) estime qu'U s’agit d’un ensemen¬ 
cement par voie sanguine, exception faite de la tuber¬ 
culose des conjonctives. Ce qui est remarquable, 
c’est que la tuberculose de l’iris ne complique pas, 
comme on pourrait le croire, une tuberculose pulmo¬ 
naire déjà avancée, mais qu’elle survient, au contraire, 
le plus souvent chez des sujets ne présentant que des 
lésions pulmonaires mi n i m es. La pénétration des 
■anti-corps immunisants ne se fait que difilcilement 
dans l’œil, en raison de son irrigation relativement 
peu importante, ce qui explique sans doute la fré¬ 
quence de ce genre de métastase. Après la localisa¬ 
tion Iriehne, c'e.st celle du corps ciliaire que l’on observe 
le plusi 

Le peu d'importance des lésions pulmonaires permet 
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de' recourir à la tuberculinothérapie, mais on doit 
surveiller attentivement la possibilité d'apparition 
de réaction focale. I/anteur conseille, si l'on observe 
la formation de petits précipités en taches, d'injedter 
du sang dans la chambre antérieure après en avoir 
retiré ime quantité correspondante d'humeur. Cette 
méthode a toujours donné des résultats remarquables. 
Naturelleruent, le traitement général ne sera pas 
négligé. On a conseillé également la radiothérapie, 
mais avec des résultats beaucoup plus douteux. ' 
M. PoTTMA.Ti,r.OTrx:. 

A propos de jumeaux. 

S. Kaedi,Ecik (Bratislavslic Le/iars/ie Listy, avril 
1939, n» 4, p. 97) apporte une statistique portant 
sur 13 198 naissances pendant ime période de dix 
années à la clinique g}'uécologique de Bratislava. 
Pendant cette période, ou a constaté 248 grossesses 
gémellaires et 4 triples. La plupart de ces femmes 
étaient âgées de viugt-ciuq à trente ans, ce qui est 
plus jeune que d'après d'autres statistiques; 7 seule¬ 
ment avaient dépassé la quarantaine. Une seule 
femme mourut de complications infectieuses ; encore 
le premier enfant était-il venu au monde avant 
l’arrivée de la mère â la clhiique. Sur les 247 autres, 
29 seulement restèrent hospitalisées plus de dix 
jours ; on peut donc en conclure à la rareté des com- 
,plications puerpérales. Sur les 498 enfants, il eut 
50 mort-nés (soit 10 p. 100), dont 26 macérés; 4S 
moururent à la clinique, dont 45 prématurés et 
3 à la suite de pneumonie. L'état ultérieur des enfants 
ne put être suivi que pour 99 d'entre eux. Il n'en 
ressort pas moins nettement que les grossesses 
gémellaires représentent indlscirtablement un risque 
siipérieu^ à la normale, tout au moins pour les enfants. 

« M. POUMAII,T,OTÏX. 

Le problème de l’anesthèsie en temps 
de guerre. 

Les chirurgiens de l'Allemagne du Sud-Est out 
discuté cette question l’hiver dernier, et F. Hesse 
(Zentralbl. Chir., 1939, noaé, p. 1473, d’après Schweiz. 
mediz. WocJi., 1939, n» 36, p. 823) en tire quelques 
conclusions personnelles. Le meilleur anesthésique 
de guerre est celui dont l'emploi peut être le plus 
généralisé. Or, pour les gazés blessés, en particulier, 
il faut pouvoir utiliser un produit qui n'irrite pas les 
voies respiratoires et qui, en même temps, n’élève pas 
la tension artérielle périphérique. Chez ces sujets, 
il faudrait donc donner la préférence à l’anesthésie 
locale, en lui associant un mélange assoupissant tel 
que eucodal-scopolamine-éphétonine, ou é\dpan. 
L'adrénalineest à déconseiller, étant donnée son action 
périphérique. Quant à la rivalité éther-chloroforme, 
il pense qu'elle ne peut pas comporter une solution 
tranchante ; avec un anesthésiste et rm chirurgien expé¬ 
rimentés, sa préférence va au chloroforme ; toutefois, 
l'éther reste préférable si on a eu recours à une bonne 
préparation pré-opératoire et pré-anesthésique. Un 
congressiste. Becker, a attiré l'attention sur le danger 
d'incendie ou d'explo.sion que présente l'éther, sur¬ 


tout en temps de guerre, où ou peut être amené ù 
opérer dans des locaux exigus et mal installés, et 
l'expérience de la dernière guerre paraît être forte¬ 
ment en faveur du maintien du chloroforme. 

Dans un autre travail, L. LEndeE (Dtschc MU. 
aHze, 1939, n“ 4, p. 164) va plus loin encore et estime 
que la toxicité du chloroforme a été exagérée et que 
son emploi doit encore être conseillé, même chez les 
gazés. 

>r. POÜMAIEEOUX. 

Le benzoate de soude intraveineux dans 
le traitement des Infections respiratoires. 

C'est un Italien, Bazzono qui, le premier, eu 1932, 
paraît avoir préconisé l'emploi du benzoate de soude 
par voie intraveineuse pour le traitement des ulcères 
gastro-duodénaux, en lui attribuant des propriétés 
cicatrisantes. Cette méthode fut sui%'ie, depuis lors, 
par diSérents autres auteurs, et le médecin polonais 
Ooldkorn fit connaître, dans la Presse médicale, en 
1935, premiers résultats favorables qu'il avait 
obtenus dans des affection.s suppurées du poumon. 
Salvador Alm.axsa [Semana medica cspailola, 
t. XI, 11° 27, 16 septembre 1939, p. 315), deljuis trois 
ans, utilise des- ampoules de 10 centimètres cubes 
de solutions à 10 ou 20 p. 100, qu'il injecte lentement 
en mélangeant le produit avec le sang dans la seringue. 
Avec ces précautions, les injections n’ont jamais 
déterminé d'autres incidents qu'un état nauséeux ou 
des maux de tête passagers. Bien entendu, on ne 
devra employer que des produits parfaitement purs. 
Ces Injections ont été répétées chez 124 malades dif¬ 
férents, suppurations pulmonaires, pleurésies, tuber¬ 
culose pulmonaire et affections bronchiques diverses. 
Dans ù peu près tous ces cas, on a observé une dimi¬ 
nution franche, plus ou moins importante, de l’ex¬ 
pectoration, dont la fétidité éventuelle disparaît, et 
des signes tant cliniques que biologiques d’améliora¬ 
tion rapide de l’état général. Sans en faire une panacée, 
il semble qu'il s'agisse là d'une médication adjuvante 
des plus utile. 

M. l’ovirAlLLOlTX. 

Atteinte inflammatoire des voies respira¬ 
toires supérieures et fièvre rhumatismale. 

Dans le but de préciser quelle part pouvait revenir 
aux atteintes inflammatoires des voies respiratoires 
supérieures dans le déterminisme de la fièvre rhuma¬ 
tismale notre maladie de Boulllaud, T. DeckETï' 
Jones, et J. R. MOTE (Journ. Amer.Medic. Assoc., 
vol. CXIII, n” 10, 2 septembre 1939, p. 898) ont 
analysé avec soin le mode de début de l'infection chez 
749 sujets, tous des enfants, observés en un au, en 
recherchant, en outre, dans leur gorge, le streptocoque 
hémolytique souvent considéré aux États-Unis 
-comme l’agent causal du rhumatisme. Or ce strepto¬ 
coque ne se décèle pas avec un pourcentage plus 
important chez les enfants rhumatisants que chez les 
' autres. Par contre, on retrouve, dans plus de la moitié 
des cas de première atteinte rhumatismale, la notion 
soit d’une infection de la gorge, cas le plus fréquent, 
soit d'une atteinte naso-trachéo-broncho-puhnonaire 
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soit des deux. Dans les reprises ultérieures de la 
maladie, on retrouve encore, dans deux tiers des cas, 
les mêmes infections pharyngo-respiratoires. Toute¬ 
fois, en se basant, semble-t-il, sur le temps de la 
sédimentation globulaire, le taux des globules blancs 
et la recbetche des anticorps au streptocoque hémo¬ 
lytique {ahtbstreptolysines), les auteurs parlent 
d'une « fièvre rhumatismale latente » dont la notion 
paraîtra fort imprécise aux cliniciens français, 'frès 
prudemment, du reste, ils Concluent seulement de 
leur étude que les infections des voies respiratoires 
supérieures et celles à streptocoque hémolytique 
jouent un rôle important, comme « facteurs décleii- 
chauts I), dans le déterminisme de la fièvre rhumatis- 

Dans une discussion à propos de ce travail, \V. D. 
,Stroud relate avoir observé une sévère reprise de 
l’infection chez des enfants porteurs de cardiopathies 
rhumatismales, deux à trois jours après avoir été en 
^contact avec une iufirmière ayant présenté une angine 
streptococcique. 

M. Poum:aii,i,ou.\'. 

Phlébite du membre supérieur compli¬ 
quant un pneumothorax extrapleural. 

Quelques jours après un ■ pneumothorax extra¬ 
pleural droit pratiqué sous anesthésie loco-régionale, 
la température s’élève au-dessus de 38° et une douleui' 
apparaît au creux axillaire du même. côté. Les jours 
suivants, l'oedème s'étend au bras, puis à l'avant-bras. 
La guérison est complète, sans incidents, au bout de 
cinq semaines. 

Arnaud et IVEtUPER (Bull, cl wéin. de la Hoc. 
médic. de Passy, V, n» 13, juin 1939, p. r8) sc 
demandent quelle peut être la cause de cette phlébite 
probable des veines axlUaire, huméralè et cubitale 
superficielle, qui leur paraît rentrer dans le cadre des 
phlébites post-opératoires. L'hypothèse infectieuse ne 
leur donne pas entière satisfaction ; ils penchent 
plutôt pour une « phlébite par effort », suite de la 
.stase veineuse consécutive à l’expiration forcée.. 

La même complication a été observée après thora¬ 
coplastie par Maurer, par Rautureau ét par Joly. 
Dans ce dernier cas, il y avait eu une large formoÜsa- 
tion au cours de l'intervention. Peut-être, pour Mau¬ 
rer, faut-il incriminer la formation de coagxdums à la 
suite de la rupture de nombreux petits vaisseaux. 

M. POUMAmEOUX. 

Quelques opérations de chirurgie 
oardio-vasoülàlre. 

Les 25 cas personnels d'interventions cardio¬ 
vasculaires pratiquées au cours de sa carrière chirurgi¬ 
cale par J..H, PringeE [Glasgow Medical Journal, 
Xrv, n» II, août 1939. P- 45) ne manquent pas 
d'intérêt dans les circonstances présentes en rappelant 
ce qu'on a pu obtenir dans le passé dans cet ordre 
d'idées. Toutes lés opérations faites n'ont pas été des 
succès : c'est ainsi que la suture d’une plaie du coeur 
par coup de couteau fut suivie d'une complication, 
pulmonaire mortelle. Un anévrysme de l’aorte abdo¬ 
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minale se rompit au cours de l'intervention, dès le . 
ventre ouvert, et l'auteur incrimine, pour ce cas, le 
déséquilibre brusque de la pression intra-abdominale 
provoqué par la shnple laparotomie. Deux sutures de 
plaies de l'artère fémorale coiiimune et de l’artère 
iliaque externe donnèrent de brillants résultats. Sur 
un ensemble de 17 anévrysmes, de divers sièges et 
variétés, mais presque tous d'origine traumatique, 
quelques-uns remontant à la dernière guerre, le succès 
a été complet .partout, sauf pour 2 d'entre eux. 
Chez xm de ces deux sujets, il s'agissait d'un ané¬ 
vrysme spontané où ou dut procéder à la ligature de 
l'artère, ce qui eutraîua xme gangrène ischémique et 
une amputation secondaire. Même évolution pour un 
auévry^sme traumatique de guerre, de l’artère axillaire 
droite où avait été tentée une suture bout à bout. 

A noter enqore deux interventions heureuses pour un 
exophtahnos pulsatile et une autre pour un angiome 
. miisculaire. 

M. I’OU.MAIEEOU.K; 

Le traitement des brûlures aux armées. 

La question des brûlures subit un renouveau d'ac- 
tuaUté du fait des possibilités de la guerre des gaz. 
Paue Masini étudie dans le Sud médical et chirurgical 
(septembre 1939, p. 609) les particularités de leur . 
traitement aux armées. 

Le brûlé présente d'abord un état dé choc, ressem¬ 
blant au choc traumatique et caractérisé par le syn¬ 
drome dépressif-bien connu. A ce stade, et sauf néces¬ 
sité absolue, toutes les manipulations de déshabil¬ 
lage doivent être retardées, car elles sont susceptibles 
d’augmenter le choc. Toutefois, ■ ce choc n'est pas 
comparable à celui de la blessure de guene par grand 
fracas d’rm membre ou plaie pénétrante de l’abdo¬ 
men. Le problème vital ne se pose pas de manière 
aussi aiguë avec le brûlé et, comme le traitement local 
va l’immobiliser longtemps, il y a intérêt à lè consi¬ 
dérer comme un blessé de seconde urgence et à le 
• diriger siu l'H. O. E, i. Avant son arrivée à cet éche¬ 
lon, on évitera de déshabiller le brûlé, on le réchauf¬ 
fera, on protégera les foyers de brûlure en évitant de 
les traumatiser,. on fera du sérum antitétanique (ou 
une Injection de rappel d’anatoxine) et, si besoin est, 
de la morphine. Éviter surtout les applications de 
corps gras, les liniments oléocalcaires. 

A l’H. O. E. I, l’idéal sera la mise à l’air de la sur¬ 
face brûlée sous draps stérilisés, après le nettoyage 
habituel très minutieux et l’attouchement antisep¬ 
tique du pourtour de la plaie. Le tannage est une 
excellente méthode (Masini ne semble toutefois pas 
se préoccuper de l'heure à laquelle ce traitement est 
appliqué ; il est classique de proscrire le tannage après 
la sixième heure, horaire à partir duquel l’infection 
commence à pénétrer en profondeur et échappe par 
conséquent à tout nettoyage mécanique ou chimique). 

'Enfin, en cas de stabilisation, les infrarouges pour¬ 
ront être employés a-vec succès, Le traitement général 
consistera en réhÿdratation, rechloruration, transfu¬ 
sion répétée. 

En cas de brûlures par gaz de combat (surtout 
ypériteetlewisite),l’idéal sera de désinfecter d’urgence 
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le blessé et ses vêtements. Le permanganate, le bicar¬ 
bonate de soude, les solutions d'iiypochlorites ser¬ 
viront à la neutralisation du toxique et à la désinfec¬ 
tion de la peau. On renouvellera les pansements 
humides deux fois par jour. Plus tard, lespansements 
vitaminés activeront la cicatrisation; à condition 
d’éviter les hypervitaminoses. Eu effet, le tannin n’est 
pas applicable dans les brûlures par gaz. 

Ér. Bernard. 

Considérations sur ie degré de maiignité 
des tumeurs fibreuses du cavum et du 
massif faciai. 

Parmi les tumeurs à la limite de la bénignité et 
de la malignité, les fibromes naso-pbaryngiens et les 
épulis fibreuses occupent une place très împortante. 

H. CoNNATJD (de Bordeaux) étudie, à la lumière de 
nombreuses observations, l’antinomie qui existe entre 
leurs caractères cliniques et leur aspect anatomo¬ 
pathologique [ReviCB de laryngologie, otologie, rhinolo- 
gie, Bordeaux, juillet-août 193g, p. 561-630). 

En effet, certaines de ces tumeurs indiscutablement 
classées par les histologistes comme tumeurs bénignes 
n’en revêtent cependant pas moins l’aspect clinique. 
et l’évolution des cancers les plus malins. 

, Deux grands groupes de tumeurs présentent ces 
caractères ; 

D’une .part, les tumeurs du cavum avec une variété 
très fréquente : le fibrome uaso-pharyngien propre¬ 
ment dit ou fibrome saignant de la puberté masculine, 
développé à partir du périoste de la base du crâne ; 
une variété plus rare, le fibrosarcome des classiques à 
évolution souvent maligne. 

D'autre part, les tumeurs du massif facial, de siège 
beaucoup» plus variable, que l’on doit diviser, d’après 
lem: structure histologique en ; tnmeirrs fibreuses à 
cellules géantes (anciennes tumeurs à my^éloplastes), 
épulis fibreuses nées au niveau de la racine de l’incisive 
latérale on de la canine, surtout tumeurs des jeunes, 
et tumeurs fibreuses à fibroblastes. 

Cliniquement, ces tumeirrs sont bien connues ; 
mais leurs caractères évolutifs doivent retenir l’atten¬ 
tion. On constate, en effet, qu’elles présentent un 
accroissement rapide, une. destruction des os et des 
cartilages voisins, des récidives fréquentes, des hémor¬ 
ragies, parfois de la cachexie cancéreuse. Oii a même 
pu voir, exceptionnellement il est vrai, des observa¬ 
tions avec généralisations gangliomiaires et même des 
métastases. Dans un cas suivi de récidive et de mort 
rapide, on constate ime adénopathie cervicale bilaté¬ 
rale ayant tous les aspects du cancer classique.’ Et, 
pourtant, tous les examens histologiques ne peuvent 
mettre en évidence le moindre signe de malignité. 

On sait d’ailleurs qu’ü existe des fibromes histolo¬ 
giquement bénins et dont l’évolution clinique seule et 
l’existence de métastases permet d’affirmer la mali¬ 
gnité. 

Enfin, à côté de ces signes de cancer, il faut signaler 
un caractère très rare mais fort cturieux des fibromes 
nasopharyngîens : leur régression sp&tanée à la fin 
de la pnbértë, après disparition des signes inflammai 
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toires, etc., sous des influences assez disentées- 

Histologiquement, il est très difficile de trancher le 
diagnostic entre tumeur bénigne èt tumem: maligne. 
Si l’on étudie les caractères architecturaux de l’en¬ 
semble : densité cellulaire, trame fibreuse, vaisseaux, 
limites périphériques et les caractères cellffiaires, on 
constate qu’il s’agit, dans tous les cas, de tumeurs à 
caractères manifestement bénins. En particulier, il 
n’existe ni monstruosités, ni mtypie cellulaire ou 
nucléaire, signes indispensables pour affirmer la 
nature maligne d’ime tumeur ; seules l’abondance 
cellulaire anormale et la présence de quelques vais¬ 
seaux sans parois propres ont-elles ■ pu justifier 
quelques réserves. 

Le traitement devra toutefois tenir compte de la 
clinique plus que du laboratoire ; malgré leur structure 
histologique, il faut considérer les tumeurs fibreuses 
du cavum et du massif facial connue malignes et leur 
appliquer le seul traitement logique : l’exérèse large 
et précoce, comme poiir un cancer. 

Et. Bernard. 

La gangrène pulmonaire chez les 
diabétiques. 

Il est classique, depuis la description originale de 
Charcot, de reconnaître à la gangrène puhnonaire 
survenant chez les diabétiques quelques caractères 
cliniques spéciaux. Outre sa fréquence sur un tel 
terrain, elle serait surtout remarquable par l’absence 

■ de fétidité de l’haleine et des crachats, et par le plus 
grand nombre des hémoptysies au cours de son évolu¬ 
tion ; son pronostic enfin serait presque toujom's 
fatal. 

R. Boudin et Kaufman {Gazette médicale de France, 
15 juin 1939], à la faveur de 8 observations, dont 
3 personnelles, discutent ces assertions, classiques. 
Ils soulignent tout d’abord la rareté de la grangrène 
pulmonaire chez les diabétiques et pensent qu’elle 
n’est guère plus fréquente chez eux que chez les 
autres-sujets. Elle ne paraît pas constituer une com- 

■ pUcation des gangrènes des membres; par contre, elle 
s’observe surtout au cours de la tuberculose pulmo¬ 
naire, si souvent associée au diabète. L’aspect clinique 
ne paraît pas différent de ce qit’ü est chez les sujets 
non diabétiques. Dans toutes les observations, 
l’expectoration fut fétide ou très fétide. Dans un cas, 

, ce n’était pas l’expectoration, mais le pus pleural qui 
était fétide, car il s’agissait d’une pleiuésie putride. 
Quant aux hémoptysies, elles n’ont été mentionnées 
qu’une seule fois. 

Le mode évolutif n’est pas davantage caractéris¬ 
tique. Parfois c’est une forme aiguë et extensive, 
aboutissant rapidement à la mort; plus souvent, c’est 
un abcès putride à évolution suraiguë et se terminant 
assez volontiers par la guérison. 

Le retentissement de la gangrène pifimonaire siu le 
diabète est variable : tantôt net et dans le sens d’une 
aggravation, tantôt nul, la gangrène pulmonaire se 
comportant à cet égard comme toutes les infections 
greffées sur le terrain diabétique. 

' M. Duret. 


Le Gérant ; D>- André ROUX-DESSARPS. 
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LES 

MALADIES DES ENFANTS 
ET L’HYGIÈNE 
DE L’ENFANCE EN 1939 

le Professeur P. l.EREBOULLET 

L'an dernier, les événements de septembre, s ils 
n’aboutirent pas à» la guerre, avaient déjà troublé 
la rédaction de notre revue annuelle et nous 
avaient obligés, mon collaborateur Saint Girons 
et moi-même, à limiter, notre exposé. Cette année, 
les circonstances nous ont rendu impossible à' 
tous deux la préparation et la rédaction d’un 
travail de cet ordre. Pour les mêmes raisons, cer¬ 
tains des articles qui devaient figurer dans ce 
numéro n’ont pu nous parvenir à temps. Du moins 
•nos lecteurs y trouveront-ils un exposé très 
actuel et personnel de mon collègue Weill-HaUé 
sur une nouvelle technique d’emploi du B. C. G. 
dans la, prémuniti'on contre la tuberculose, la 
méthode des scarifications, un article très sug¬ 
gestif du profe-sseur Chevrel (de Rennes) sur les 
heureux effets de la médication sulfamidée dans 
certaines méningites à pseudo-méningocoques de 
l’enfant, un autre concernant certains aspects 
cliniques de l’acrodynie infantile, de mon col¬ 
lègue Robert Clément ; ma collaboratrice, 
Mme Wertheimer, a abordé le traitement de 
l’impétigo de l’efifant, sujet particuhèrement 
actuel en ce moment où les exodes de population 
enfantine ont rendu cette affection particuhère¬ 
ment fréquente avec toutes les conséquences 
qü’eUe entraîne. J’y ai joint le texte d’ime confé¬ 
rence sur la lutte contre la diphtérie du nourris¬ 
son que j’ai faite à Varsovie en juin dernier, 
devant nos amis les pédiatres polonais, et qu’ils 
devaient pubher dans une revue de leur pays, 
hélas si sauvagement dévasté I Je me souviens 
de l’accueil chaleureux qu’üs ont fait, en ma per¬ 
sonne, au représentant de la pédiatrie française. 
Ils m’avaient fait admirer leurs hôpitaux et 
notamment la chnique pédiatrique de l’Univer¬ 
sité.de PUsudski, créée et organisée avec im sens ' 
fort heureux des réalisations pratiques par mon 
coUègue le professeur Michalowicz. J’y avais 
visité aussi le bel hôpital dés Enfants-Assistés, 
l’hôpital Charles et Marié et bien d’autres for¬ 
mations. J’avais eu plaisir à détaiher ici leius 
caractères et leur originaUté ; je pense avec émo- 
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tion à ce qu’a été la destruction de la plupart de 
ces étabhssements où était soignée l’enfance polo¬ 
naise ; je pense aussi au sort de ceux et ceUes qui 
lui prodiguèrent leurs soins avec tant d’inteUi- 
gence et de cœur. Au seuil de ce numéro amiuel, 
qu’il me soit pennis de dire combien les pédiatres 
français souhaitent de voir bientôt leurs amis 
polonais, groupés à nouveau dans leru pays ressus¬ 
cité, rej)rendre leur activité et resserrer leur coha- 
boration fraternelle avec notre pays. 

Ayant dû renoncer à faire ici la revue de méde¬ 
cine des enfants, je voudrais, du moins, consacrer 
quelques colonnes à certaines questions d’h3'- 
giène de l’enfance, j)articulièrenient actuelles. 

Hygiène de l’enfance. 

Les questions d’hygiène infantile, débattues 
au cours dé cette année, ont été en effet nom¬ 
breuses. Je ne ferai qu’en mentionner quelques- 
unes. 

Je me bornerai à rappeler rapidement les dis¬ 
cussions qui ont eu lieu en avril 1939 aux Journées 
nationales de Service social à Reims sous les 
au.spices du très actif comité français de Service 
social, sur les problèmes de l’adolescence en 
regard du Service social. Ces journées, qui 
réunissaient plus de 700 travaülems sociaux des 
deux sexes, remarquablement organisées par 
Hardouin, secrétaire générale du Comité, 
ont présenté un très vif- intérêt. C’est ainsi que 
mon coUègue G. Heuyer, après avoir défini 
l’adolescence au point de vue médical et psycho¬ 
logique, présenta une série d’exemples des 
problèmes sociaux qui passent sous ses yeux à 
l’hôpital, et notamment des relations de la délin- 
quence juvénile avec les insuffisances de l’ap¬ 
prentissage et du chômage qui en résulte ; il 
indiqua quelques-unes des solutions que devraient 
donner à ces problèmes les pouvoirs pubUcs. 
Envisageant non plus la jeunesse égarée ou 
sacrifiée, mais la jeimesse saine, apte aux études, 
M: François Roussel, directeur de l’Ecole nor¬ 
male supérierue de l’Enseignement technique, 
évoqua l’angoisse des adolescents devant la vie 
professionnehe et montra l’importance qu’ü 
y a à guider letir choix. Ce problème capital de 
l'orientation professionnelle, si actuel, de ses 
ses méthodes, fut exposé par Courthial, dont 
l’expérience est basée sur l’inunense chentèle des 
famüles de la Caisse de Compensation de la région 
parisienne dont elle dirige le centre d'orientation. 
Un autre grand problème fut abordé, celui du 
chômage des adolescents ; ce problème a rm côté 
médical que souhgna Serin en étudiant le 
reclassement des jeunes anbmiaùx et les diffi- 
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cultes de leur placement. On discuta encore le 
problème des loisirs des adolescents, ce qui pro¬ 
voqua, de la part de M. Robert Garfic, cette 
déclaration, qui déchaîna l'enthousiasme : « Nous 
posons en prhicipe que tout loisir qui ne con¬ 
voque pas les jeimes gens à un effet sérieux, non 
seulement de redressement, mais d’élévation, de 
découverte, d’exploration du monde et de soi- 
même, est un loisir nuisible, dégradé et dégra¬ 
dant. » Je ne puis insister sur les multiples aspects 
envisagés successivement de cette question si 
actuelle de la formation physique, intellectuelle 
et morale de l’adolescence et sur la nécessité de 
l’organiser, si dissemblables que soient les mé¬ 
thodes, en s’accordant sur une conception toute 
différente deceUe des États totaUtaires. Comme le 
dit justement M»» Droz : « Naturellement, il n’est 
pas question qu’un redressement de l’adoles¬ 
cence en France' s’opère par le moyen d’un enrô¬ 
lement obligatoire, mettant toute la jeunesse aux 
ordres de l’État, seul maître des disciplines et 
des croyances. » A la fin de ces journées, 11“® Har- 
douitt précisa que, pour le redressement néces¬ 
saire, auquel devaient collaborer le Service soçial, 
les éducateurs, les familles et la jetmesse eUe- 
même, une autre collaboration, celle des pouvoirs 
publics, était indispensable, et qu’heureusement 
elle s’offrait, les représentants des ministères 
mtéressés ayant affirmé, eux aussi, la nécessité 
de cette collaboration. Je ne puis que renvoyer 
ceux qu’intéressent ces problèmes si actuels et si 
bien évoqnés au cours 'de ces très vivantes jour¬ 
nées ati compte rendu qui en a été ailleurs donné 
{Revue médico-sociale del'Énfan-ce, maynin î$ 39)- 

C’est à Ja coordination des institutions privées et 
des organismes publics dans la lutte contre les 
itémx sociaux qu’a été'nonsacré le XXV« Congrès 
de l’Alliance d'hygiène sociale (Bordeaux, mai 
igi'q), sous la présidence très active de M. G. 
Risîer. Outre un rapport remarquable du profes¬ 
seur agrégé Piéchaud sur la lutte antitubercu¬ 
leuse, et notamment la défense de l’enfance, par¬ 
ticulièrement dans le milieu aeotaire, nous devons 
signaler lê rapport de M. Balard sur les efforts 
accomplis en Gironde pomr la protection mater¬ 
nelle et infantile, à laquelle a tant contribué le 
Dr Rocaz ; pour ne citer qu’un exemple, la pou¬ 
ponnière de l’établissement départemental des 
Énfants-Assistés, qu’il a remarquablement orga¬ 
nisée, a fait tomber la mortalité chez les pupilles, 
en moins de dix ans, de 58 p. 100 à 4,41 p. 100. 

Én juin 1939, a eu lieu la conférence du Comité 
national de l’Enfance à DiUe, sous la présidence 
de'M. Paul Strauss, où furent abordées et la 
question des consultations des nourrissons, si 
nécessaires, et celle des consultations pour enfants, 
d’âge préscolaire, M. Paucot ayant justement 


mis en lumière l’abandon trop fréquent dans 
lequel étaient laissés, tant dans les familles que 
dans les œuvres, les enfants de deux à six ans. 
M. Julien Huber, qui contribue très activement à 
l’organisation des divers services du Comité 
national de l’Enfance, a exposé le problème capi¬ 
tal de l’enseignement de la puériculture, qui doit 
être développé sous toutes ses formes (Revue 
médico-sociale de l’Enfance, juillet-août 1939)- 
Qu’il me soit permis de citer, en passant, l’uti¬ 
lité des conférences par T. S. F. dont ü m’a été 
donné de voir tout récemment la répercussion 
très nette. Les causeries qui m’avaient été 
demandées (et dont quelques-mies ont été ou 
seront reproduites dans ce journal) ont été com¬ 
prises par de nombreux auditeurs. Les livres de 
puériculture simplement et clairement rédigés 
sont aussi im moyen de faire pénétrer dans le 
public les règles de l’hygiène des tout jeimes 
enfants et, ici encore, j’ai eu l’occasion person¬ 
nelle de le voir en constatant dans combien de 
milliers de f ami lles avait pénétré le petit guide 
dont j’ai, il y a deux mois, publié une nouvelle 
■ édition {Guide de la Jeune. Mère, 2® édition. 
Édition sociale française) et quels services il avait 
rendus. 

Je devrais encore aborder la question de la 
mise en pratique du Carnet de santé, qui a été 
enfin mis e au point par le ministère de la Santé 
publique et a soulevé nombre de controverses. 
Ce carnet est appelé à rendre, chez le nourrisson, 
de réels services, â être une source précieuse de 
renseignements, s’il reste compatible avec le 
secret médical. Le moment n’est toutefois pas 
encore venu de lé rendre obligatoire et il ne faut 
pas d’ailleurs qu’il vietme encore augmenter la 
.tâche du médecin, déjà surchargé par tout le 
travail que lui donnent les lois sociales nouvelles 
et les feuipes de tout ordre qu’il a à remplir. Au 
surplus, les divers problèmes que soulève ce nou¬ 
veau carnet ont été abordés dans une enquête 
récente à laquelle je ne puis que renvoyer {La Vie 
médicale, 25 juillet I939)- 
Cette question, comme beaucoup d’autres, a 
perdu de son actualité depuis qüe la guerre est 
venue apporter d’autres préoccupations plus 
angoissantes. C’est de deux d’entre elles que je 
voudrais parler un peu plus longuement au cours 
de ce rapide exposé. 

La dénatalité, 

ses causes et ses conséquences. 

La lutte contre la dénatalité a été maintes fois 
évoquée dans ce journal et son importance y a été 
mise en lumière. Cètte année encore, mon col¬ 
lègue, le - professeur Nobécourt, lui a consacré 
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quelques articles dans lesquels il a très vigoureu¬ 
sement exposé les divers aspects du problème 
et montré sa gravité. Il rappelle que, depuis le 
début du xxe siècle, la décroissance de la nata¬ 
lité a pris les proportions d’une catastrophe, que 
« tous les Français doivent savoir que l’avenir de 
notre patrie, son expansion économique, intel¬ 
lectuelle, morale, son indépendance, son exis- ' 
tence même sont menacés par la dénatalité », et 
que le problème des naissances prime tous les 
autres. Il expose sobrement les faits, les consé¬ 
quences, les causes, les remèdes. Il souligne que 
les facteurs étiologiques de la dénatalité sont domi¬ 
nés par le triomphe de l’individualisme et la déca¬ 
dence de la famille. Pour la combattre, il faut 
avant tout substituer à la politique individualiste 
une politique familiale largement conçue [Revue 
des questions de Défense nationale, juin 1939 ; 
Revue médico-sociale et de protection de l’Enfance, 
juillet-août 1939 ; Gazette des hôpitaux, 26 juin 
1939). C’est cette poUtique familiale, ardem¬ 
ment défendue depuis bien des années par 
M. Boverat, président de l’Alliance nationale, 
par M. Bandry, par M. Pernot, dont le président 
du Conseü, M. Daladier, a saisi la nécessité et qui 
a abouti à la réalisation du Code de la famille 
institué par lé décret-loi du 29 juUlet 1939. Ce 
décret a été préparé par rm Haut Comité de la 
. population, constitué par le président du Conseil, 
MM. Boverat, Landry et Pernot y ont joué un 
rôle de premier plan. Si toutes leurs suggestions 
n’ont pu être écoutées, du moins, dès à présent, 
la cause familiale enregistre, par ce décret-loi, 
le plus grand succès qu’elle ait jamais remporté. 
Connue le dit M. Boverat, « ses défenseurs en sont 
particulièrement reconnaissants à M. Daladier ; 
forts de son appui, ils continueront à lutter avec 
plus de confiance et d’ardeur que jamais pour 
assiuer le salut du pays ». Car ce décret-loi, si 
important qu’il soit, devait être complété à la 
fin du mois de novembre par une série de mesures 
complémentaires. Puisse l’état de guerre ne pas 
trop retarder l’œuvre entreprise et permettre 
l’exécution des mesures d’ores et déjà instituées 
par le décret ! 

Souhaitons aussi avec M. Boverat que soit 
'poursrdvie la lutte contre l’avortement, dont on 
enregistrait ces mois derniers les premiers résul¬ 
tats. M. Nobécourt souligne avec raison que le 
nombre des avortements, qui était évalué à 
500 000 par an avant 1914, a certainement aug¬ 
menté depuis et qu’il est supérieur actuellement 
à celui des naissances. « Il suffirait d’én réduire 
le nombre d’im huitième pour augmenter de 
50 à 70 000 le taux des naissances. » 

H faut se rappeler aussi qu’en France, comme 
l’a souligné récemment M. Moine [Académie de 


médecine, 4 avril 1939), la nuptialité est relative¬ 
ment marquée, la France n’est pas un pays de 
célibataires. Ce qui est défectueux, c’est la fécon¬ 
dité des familles. Il y a plus de 4 mUlions de 
ménages constitués depuis plus d’un an et qui 
demetuent sans postérité ou avec un enfant 
unique, soit 44,5 pour 100 qui ne se reproduisent 
pas. Près de la moitié des ménages français laisse 
à l’autre moitié le soin d’assurer la sécurité per¬ 
manente du pays. Sans les familles nombreuses, 
qui représentent heureusement un chiffre élevé, 
de ménages dans notre pays, où en serait actuel¬ 
lement notre population et où en seraient nos 
effectifs ? 

Or cette infécondité, elle n’est involontaire et 
liée à une cause médicale que dans 10 à 20 p. 100 
des cas, et, conmie on l’a dit à propos des chiffres 
de M. Moine, « la principale cause en est l’égoïsme. 
C’est cet égoïsme qu’il faut s’acharner à com¬ 
battre ». Les mesures prises par M. Daladier en 
promulguant le code de la famUle, cellesqu’U vient 
de prendre en allégeant la charge des pères de 
famille nombreuse dans les effectifs actuellement 
engagés, peuvent contribuer utilement à changer 
cette fâcheuse mentalité d’une partie du peuple 
français. Car la situation est d’autant plüs angois¬ 
sante que la guerre va nécessairement restreindre 
la natalité. Ne lisait-on pas, ces jours-ci, dans la 
grande presse, des chiffres impressionnants mon¬ 
trant que la mobilisation, ayant eu lieu au début 
de septembre, c'est à partir de juin 1940 que cette 
natalité subira rme brusque diminution qu’on 
peut estimer voisine de 50 p. 100? Si, à partir de 
juin prochain, les naissances devaient diminuer 
ainsi, il ne naîtrait, pendant les sept derniers 
mois de 1940, que 23 150 enfants par mois au 
heu de 46 300, moyenne mensuelle actuelle, et 
ces chiffres, en y ajoutant les naissances étran¬ 
gères sur notre sol, donneraient im total de 350 à 
400 000 naissances par an, alors qu’en Allemagne 
(où la proportion d’hommes tnobiUsés est beau¬ 
coup moindre qu'en France) la natalité ne tombe¬ 
rait pas à moins de i 200 000 en 1940, à moins de 
I 000 000 en 1941. Ce ne sont que des hypothèses, 
mais, s’il devait en être ainsi, « aucune victoire, 
si complète soit-elle, ne saurait assurer à notre 
pays le paix et la sécurité » [Le Matin, 9 no¬ 
vembre 1939). On peut espérer que ces prédic¬ 
tions ne se réaliseront pas et que le merveilleux 
redressement de notre nation à la veille de cette 
guerre entraînera son redressement au point de 
vue spécial que nous envisageons. Comme l’a dit 
M. Boverat, « le jour où le peuple français, con¬ 
naissant enfin la vérité Smr sa situation démogra¬ 
phique, inculquera de nouveau à sa jeunesse le 
culte du devoir, le jour où il rendra pleine justice 
aux pères et mères de famille et où il les mettra à' 
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l'honneur, U naîtra assez d’enfants pour assurer 
à notre pays un avenir de paix et de prospérité ». 
Puisse, grâce aux efforts entrepris depuis quelques 
mois, ce jour n’être pas trop éloigné ! 

La protection sanitaire des enfants 
réfugiés. 

S’il est une .question qui a justement préoc¬ 
cupé l'opinion pubUque ces dernières semaines, 
c’est assurément celle des exodes des populations 
nécessitées par l’état de guerre et des dangers 
que ces exodes pouvaient faire comir aux jeunes 
enfants. Nous sommes nombreux à avoir dès les 
premiers jours de septembre assisté aux évacua¬ 
tions massives des famjUes et surtout des enfants, 
et à avoir redouté leurs conséquences sur la 
santé de ces enfants, craint les épidémies pos¬ 
sibles, envisagé la répercussion du changement 
de vie sur leur développement physique et intel¬ 
lectuel. Après deux mois écoulés, et malgré les 
inévitables incidents survenus au coms du pre¬ 
mier mois, on peut dire que peu à peu l’organisa¬ 
tion se fait et que ces craintes justifiées doivent, 
du fait des mesures prises, se calmer. 

Nous publions dans ce numéro et -le décret 
interministériel précisant les mesures à prendre, 
et la récente communication à l’Académie de 
médecine de mes collègues Couvelaire et Lesné 
exposant comment doit être assurée la protection 
de la maternité et de l’enfance dans tous les 
départements où sont poupées des populations 
réfugiées ou évacuées. Ainsi qu'ils le soulignent 
justement, l’action de M. Marc Rucart, ministre 
de la Santé publique, etdeson actif collaborateur, 
le DrCavaiUon, a fort utilement contribué à orga¬ 
niser cette protection nécessaire. Elle avait été 
de longue date étudiée partout 'où on s’occupe 
d’hygitoe infantile. On s’était efforcé, selon les 
suggestions ' mêmes du ministre, d’établir plus 
étroitement la . coordination des œuvres sociales, 
■ et c’est à ce titre que le Comité naiionaï de l'En- 
fance, que préside M. Paul Strauss, avait, dès le 
1“ septembre, à l’instigation de son secrétaire 
général, M. J. Huber, indiqué à ses sections dépar¬ 
tementales, ayant de longue date réalisé dans 
.leur domaine là protection matemeUe et infan¬ 
tile, im projet de coordination s’inspirant des 
réalisations déjà accomplies dans certains dépar- 
ternents. Il envisageait l’action parallèle des 
diverses organisations sociales d’accord avec le 
préfet et les inspecteurs d’hygiène et de l’Assis¬ 
tance publique ; il précisait les conditions dans 
iesquellès pourrait être fait l’inventaire des res¬ 
sources spéciales du département en Uts dispo¬ 
nibles pour nières et enfants, en lait, farines, 
sucre et denrées alimentaires indispensables aux 


nourrissons et aux tout-petits, en objets de 
layette et vêtements pour mères et enfants. Le 
Comité signalait, dès ce moment, l’importance 
des, centres d’accueil dans les gares (qui ont rendu 
des services signalés), celle d’un service social 
pour les centres d’hébergement et d’autres 
mesures. Les circonstances et la rapidité même 
avec laquelle durent être faites les évacuations 
ne permirent pas. à ces efforts d’organisation'de 
donner leur plein rendement. 

De même, la vaste expérience de l’assistance 
aux mères et aux enfants qu’a l’Office de protec¬ 
tion maternelle et infantile dû département de 
la Seine (O. ,P. M. E. S.), le grand nombre d’assis¬ 
tantes sociales instruites et dévouées qui y ont 
fait depuis quelques années tant d’utile besogne 
sous la direction de de Hurtado, a permis à 
celle-ci. d’aider à faciliter l’évacuation d’une 
bonne partie de la jeune population parisienne en 
collaboration avec l’Union des Institutions pri¬ 
vées de la Seine, le Centre national d’informations 
sociales et toiites les œuvres d’assistance grou¬ 
pées, 6, rue de Berri. Les assistantes de l’O. P. 
M. E. S. ont pu aider à organiser les évacuations 
dans maints départements et contribuer sur place 
à l’amélioration de l’hygiène des mères et des 
enfants réfugiés. E est certain que la préparation 
hâtive de l’hébergement, la qualité de bon 
nombre de réfugiés appartenant aux classes les 
plus misérables dès assistés parisiens ont provo¬ 
qué, au début, des confusions et des difficultés 
inévitables. La question du logement inadapté, 
celle de la cohabitation avec des adultes malades 
suspects de tuberculose contagieuse, celle de l’in¬ 
terruption du traitement d’enfants débiles aupa¬ 
ravant régulièrement suivis, celle du changement 
de régime et parfois de la substitution fâcheuse 
du lait de vache cru au lait condensé et aux 
autres laits industriels, sont autant d’exemples 
des difficultés qui ne pouvaient être que progres¬ 
sivement résolues. La surveillance médicale a 
dans nombre de départements pu, pourtant, vite 
être organisée régulièrement. Les consultations 
de nourrissons ont été rouvertes ou multipliées, 
le triage des tuberculeux a pu être effectué, l’orga¬ 
nisation du traitement régulier des petits hérédo- 
syphilitiques a pu, ici où là, être reprise métho- 
(Équement, de petites maternités rurales ont été 
organisées grâce à l’initiative privée et les mater¬ 
nités de certaines villes ont pu fonctionner àplein 
rendement, en s’aidant, notamment à Angers, 
d’un placement familial, dans de bonnes condi¬ 
tions, des femmes qui sortent de leur hôpital avec 
leur enfant, ainsi que du piacement de ces mêmes 
enfants quand la mère est hospitalisée. 

Je.pomrais citer bien d’autres exemples de 
l’activité déployée dans ce sens. Elle permet d’es- 
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pérer que la surveillance médico-sociale sera peu 
à peu mieux assurée, contribuant à Tutilisation 
à plein rendement des services locaux et du con¬ 
cours des médecins et des sages-fenuues sous la 
direction du médecin-inspecteur d’hygiène, telle' 
que la définissent MM. Couvelaire et Lesné dans 
leur communication. 

A cette coordination participeront fort utile¬ 
ment les assistantes sociales déjà à pied d'œuvre 
et elles aideront aux soins à domicile, aux tour¬ 
nées d’inspections, enfin à la rédaction de la fiche 
sanitaire de chaque enfant, ce que l’Office de 
protection de la maternité et de l’enfance avait 
su constituer à Paris. Sa collaboration pourra per¬ 
mettre aisétnént, pour les enfants de Paris et de 
la Seüie notamment, de constituer ou de reconsti¬ 
tuer un tel dossier. 

fia tâche reste iumiense, surtout si on envisage 
non plus seulement le jeime enfant, mais l’en¬ 
semble de la famille des réfugiés. Ce qui apparaît 
nettement, c’est combien les organisations 
d’assistance maternelle et infantile pré-établies 
telles que celles qui existaient en Alsace, celles qui 
fonctionnént dans la Seine, ont pu, par leurs 
rema,rquables collaboratrices, rendre des services, 
combien elles pourront en rendre encore. 

Pour ne citer qu’un exeniple, que j’ai pu obser¬ 
ver de près, le service des Enfants-Assistés de la 
Seine comporte un grand nombre] de 'centres 
d’élevage organisés avec placement familial dans 
une série de foyers. Il a eu brusquement à faire 
face à l’évacuation de mUhers d’enfants. vSans 
doute, ces évacuations ont, conmie les autres, 
connu quelques difficultés. Mais elles se sont 
faites dans l’ensemble facilement. En peu de • 
jours, les enfants ont trouvé tous l'accueil fami¬ 
lial qui leur convenait, et le zélé directeur des 
Enfants-Assistés de la Seine, M. Poudoü, n’a eu 
qu’à se louer de l’activité 'des directeurs d’agaice 
qui, dans de nombreux départements, ont assuré 
vite et bien le placement des enfants parisiens 
évacués par ses soins. 

Inversement, est apparu souvent difficile le 
placement collectif tel qu’ü a dû être improvisé 
par certains groupements scolaires. Aussi est-il 
bon que, dans la circulaire inierministérielle du 
25 septembre 1939, aient été soulignés les avan¬ 
tages du placement des enfants en placement 
familial ou en petits groupements plutôt qu’en 
ifiacement collectif, surtout lorsqu’il s’agit d’en¬ 
fants qui,se trouvent exposés au risque d’épidé¬ 
mie, du fait de leur rassemblement. Sans doute, le 
placement collectif peut être imposé par les cir¬ 
constances et ne présente que peu d’inconvé¬ 
nients si l’on peut disposer, d’emplacements con¬ 
venablement aménagés, fia circulaire dont nous 


parlons recommande justement un système 
mixte dispersant les enfants pour le coucher en 
placement famihal, les réunissant isour les repas 
de midi et l’enseignement. 

Tout l’ensemble de cette circulaire est parfai¬ 
tement judicieux et envisage pour la protection 
sanitaire la création d’un service médico-social 
de protection de la maternité et de l’enfance. Elle 
en fixe les grandes lignes. C’est ce service dont 
MM. Couvelaire et fiesné précisent le fonctionne¬ 
ment dans l’article paru dans ce numéro. 

Nous ne pouvons y revenir ici. Signalons, 
toutefois, deux points capitaux qui préoccupent 
actuellement la plupart des pédiatres. 

I,.e premier concerne l’alimentation des jeunes 
' enfants dans laquelle les errems se paient si dure¬ 
ment. A cet égard, la question du lait reste pri¬ 
mordiale, et il esta souhaiter que le lait destiné 
au nourrisson soit partout particulièrement sur¬ 
veillé, que, selon les suggestions mhiibtérieUes, 
des services spéciaux soient au besoin créés afin 
que les enfants puissent recevoir les biberons et 
les aliments spéciaux que nécessitent lem.' âge et 
leur état de santé, uotanunent les laits condensés 
et les laits modifiés de divers types, dont nous 
savons actuellement les avantages. S’il est des 
départements où le lait de vache bouilli dans de 
bonnes conditions est le meilleur aliment et le 
plus simple, il en e.st malheureusement d’autres 
où sa rareté et sa qualité défectueuse commen- 
dent l’emploi des laits mdustriels. 

fie deuxième concerne les vaccinations desti¬ 
nées à protéger les enfants. Certaines peuvent 
s’impofser d’urgence comme la vaccination anti¬ 
diphtérique et doivent être correctement prati¬ 
quées. De récentes discussions ont, une fois de 
plus, démontré l’utiUté et l’efficacité de cette 
dernière, et U est à souhaiter que, dès que se pré¬ 
cisera la menace d’une épidémie, et même avant 
celle-ci, des équipes sanitaires puissent d’une part 
faire le dépistage des porteurs de germes dans 
certains groupements, d’autre part généraliser la 
pratique de la vaccination des enfants sains. Ici 
encore la circulaire ministérielle a vu juste en 
précisant le rôle des équipes mobiles qu’elle 
envisage. - 

Ce sera sans doute un des bons côtés de la 
période que nous traversons que les circonstances 
aient amené à réaliser, ce qui, trop longtemps, 
n’a été que projets sans sanction pratique, fie sort 
des jeunes enfants de nos villes et de nos camT. 
pagnes né peut que bénéficier d’une protection 
sanitaire mieux comprise et mieux exercée. 
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LA PROPHYLAXIE 
DE LA DIPHTÉRIE 
DANS LES COLLECTIVITÉS 
DES NOURRISSONS W 

le Professeur P. LEREBOULLET 

Médecin de l'hospice des Enfants-Assistés. 

Invité à prendre la parole à la Société polo¬ 
naise de pédiatrie, j’ai pensé qu’il pouvait être 
utile de parler d’un sujet qui m’a beaucoup 
préoccupé depuis dix ans : la lutte contre la 
diphtérie et particulièrement contre la diphté¬ 
rie des tout-petits, he péril infectieux dans les 
collectivités de nourrissons (nourriceries ou 
pouponnières) domine actuellement le péril 
alimentaire, en grande partie conjuré. Dans les 
formations hospitahères dont j’ai la charge 
aux Enfants-Assistés, c’est en luttant contre 
l'infection que j’ai pu obtenir les résultats les 
plus significatifs et c’est par la lutte contre la 
diphtérie que les résultats ont été le plus efii- 
caces. Je voudrais rappeler aujourd'hui les 
différentes étapes de cette lutte, en évoquant 
l'histoire particulièrement démonstrative de 
la diphtérie dans la vieille maison de la rue 
Denfert-Rochereau qui, depuis plus de cent 
ans, abrite les enfants abandonnés ou tempo¬ 
rairement en dépôt de la Ville de Paris. 

Je n’aurai pas en vue, ici, la diphtérie de 
Bretoimeau, frappant surtout l’enfant de deux 
à sept ans et réalisant cliniquement l’angine 
diphtérique, commune ou maligne, ou le 
croup. J’ai eu pendant huit ans à la soigner à 
l’hôpital des Enfants-Malades, et c’est parce 
que j’avais lutté contre elle avec activité et 
efficacité, ayant vu les effets d’une prophy¬ 
laxie et d’une thérapeutique .bien comprises, 
que j’étais plus partieuHèrement désireux 
d’agir, dans la vaste agglomération de nour¬ 
rissons dont j’assurais les soins, contre l’in¬ 
fection diphtérique. Sans doute, la diphtérie 
de nourrisson, déjà vue par Bretoimeau, qui 
parlait d’invasion clandestine des narines, 
restait, semblait-il, un faible pérü au-dessous 
d’un an. Pourtant une série de travaux s’éche¬ 
lonnant de 1921 à 1928, dus au professeur 

(i) Conférence faite à la Société polottaise de pédiatrie, 
Section de Varsovie, le mercredi 7 juin 1939. 


Marfan d’une part, à mon collègue Ribadeau- 
Dumas d’autre part et à leurs élèves, ont attiré 
l’attention des pédiatres sur la diphtérie occulte 
et larvée du nourrisson et son rôle dans la 
mortalité des tout-petits à l’hôpital. Certes, 
la diphtérie sous ses formes classiques est rare, 
mais il en est tout autrement lorsqu’on re¬ 
cherche systématiquement l’invasion diphté¬ 
rique du naso-pharynx des tout jeunes en¬ 
fants. Quelques chiffres l’étabhssent. 

Dans mon service de diphtérie des Enfants- 
Malades, les nourrissons diphtériques avérés 
restaient l’exception. Sur 747 entrants en un 
an, je ne relevais que 30 nourrissons de moins 
d’un an, dont 10 au-dessous de six mois. 

Inversement, à la même époque, cher¬ 
chant les nourrissons porteurs de germes 
entrant à la crèche des Enfants-Malades, j’en 
trouvais avec Mil® Roux 10,62 p. 100 ; les deux 
tiers, d’ailleurs, ne présentant aucun symptôme 
morbide ; MM. Marfan et Chevalley en rele¬ 
vaient 5 à 12 p. 100 sur les entrants des En¬ 
fants-Assistés ; mon collègue MaiUet, 13 p. 100 
sur les nourrissons convalescents sortant des 
hôpitaux et hospitalisés à la Fondation Par¬ 
quet (dont 9 p. loô constitués par des porteurs 
en apparence sains). 

De ces chiffres, ressortent, d’tme part, la rare/e 
de la diphtérie cliniquement évolutive chez le 
ttourrisson, d’autre part, la fréquence relative 
des porteurs de germes sains ou malades. 

Or et c’est là le résultat des recherches 
de M. Marfan et de M. Ribadeau-Dumas — à 
côté des porteurs de germes qui restent sains 
(tout en étant éventuellement contagieux), à 
côté de ceux qui, inversement, font des manifes¬ 
tations cliniques permettant d’affirmer la 
diphtérie (coryza, conjonctivite, etc...), il en 
est chez lesquels l’infection et l’intoxication 
diphtérique se traduisent par des signes qui 
n’ont rien de la diphtérie classique, qu’il y ait 
des accidents cutanés, ombilicaux ou rétro- 
auriculaires, une h3q)otrophie marquée qui 
peut aller jusqu’à l’hypotffiepsie grave, une 
diarrhée cholériforme dans laquelle la sérothé¬ 
rapie antidiphtérique peut être curatrice, que 
surviennent des broncho-pneumonies dont la 
gravité semblé fonction de l’intoxication 
diphtérique, même alors que d’autres germes 
(pneumocoque. Streptocoque) sont en partie 
responsables de l’inflammation broncho-pulmo¬ 
naire, qu’enfin l’enfant succombe à des acci- 
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dents brusques (mort rapide ou subite liée à 
l’intoxication diphtérique). 

ba mortalité globale des services de nour¬ 
rissons peut être, de ce fait, particulièrement 
élevée. C’est ce que vinrent démontrer, en 
1926 et 1927, les statistiques de M. Chevalley 
qui, sur i 000 nourrissons entrés aux Enfants- 
Assistés du I®!' janvier 1926 au janvier 
1927, relevait 100 porteurs de germes, dont un 
certain nombre atteints de coryza, de conjonc¬ 
tivite, d’otite, d’encéphalite, d’autres en appa¬ 
rence sans manifestations, mais atteints grave¬ 
ment, puisque, sur ces 100 porteurs, 56 étaient 
morts au bout de six mois dont 8 avec hypo- 
threpsie grave, 7 en état cholériforme, 27 avec 
broncho-pneumonie, 2 seulement de diphtérie 
maligne. M. Samsoën, élève du professeur Mar- 
fan, faisait à la pouponnière annexe d’Antony 
des constatations analogues. La mortalité y 
atteignait et dépassait 20 p. 100, supérieure à 
celle des pouponnières des Enfants-Assistés 
qui allait de 15 à 19 p. 100. Qu’en conclure, 
sinon que, chez les tout jeunes enfants, on 
doit compter avec la diphtérie occulte ou lar¬ 
vée, capable de produire une série d’états 
pathologiques graves et d’augmenter ainsi la 
mortalité hospitalière. 

C’est la préoccupation que j’avais en arri¬ 
vant à l’hospice des Enfants-Assistés et en 
voyant, malgré les efforts continus de mon 
prédécesseur, le professeur Marfan, la morta¬ 
lité des nourriceries dépasser 15 p. 100, en 
constatant qu’une part importante de cette 
mortalité était le fait de la diphtérie occulte du 
nourrisson et qu’on l’attribuait, au moins en 
partie, à la vieille maison où jadis avait régné 
la diphtérie, d’une manière plus terrible encore, 
dans l’ensemble de la population de l’hospice. 
Elle était, au temps de Parrot, l’une des causes 
qui faisait de l’hospice, selon l’expression de 
ce maître, « une de ces maisons où il semble que 
tout se réunisse pour imprimer en mal une 
marche funeste ». En 1886, la diphtérie y fai¬ 
sait, malgré les efforts de Sevestre, 55 morts, 
elle entraînait même, en 1887, iii décès ! 
Mon maître Hutinel s’attache à cette lutte dès 
son arrivée aux Enfants-Assistés, fait des exa¬ 
mens cliniques et bactériologiques systéma¬ 
tiques de la gorge des enfants et obtient, en 
peu de temps, la disparition de'la diphtérie 
dans son service. Il peut dire, en 1894, au 
Congrès de Budapest, que « sa suppression a 


été obtenue non seulement par l’utilisation des 
méthodes antiseptiques, mais aussi par l’ap¬ 
plication rigoureuse de la théorie des por¬ 
teurs de germes ». Ce n’est pas une autre 
méthode que j’ai cherchée à employer quand, 
arrivant aux Enfants-Assistés et constatant 
l’action néfaste de la diphtérie du nourrisson, 
j’ai eu à discerner le rôle des vieux murs, 
celui des « gîtes à bacille » invoqués par mon 
collègue ChevaUey et celui de l’apport exo¬ 
gène du bacille. Était-ce la vieille crèche qui 
constituait le réservoir de bacilles entretenant 
la persistance de cette diphtérie meurtrière, 
ouïes entrants l’apportaient-ils avec eux, sans 
que les murs en aient la responsabilité ? Telle 
était l’enquête à laquelle mon collaborateur 
J.-J. Gournay et moi-même nous allions nous 
livrer. 

Pour cette enquête, nous instituâmes la 
recherche systématique du bacille diphtérique 
dans le nez et le pharynx de tous les nourris¬ 
sons entrant dans la crèche, renouvelant ces 
examens après quelques jours, et, assez vite, 
nous vîmes que certains enfants arrivaient à 
la crèche déjà porteurs de germes et que, si 
d’autres enfants présentaient du bacille diphté¬ 
rique dans leurs narines ou leur pharynx un 
temps variable après leur entrée, c’était soit 
qu’ils avaient été en contact avec des enfants 
porteurs de germes, séjournant avec eux dans 
le service, soit que des infirmières avaient été, 
en même temps, porteuses de germes. A plu¬ 
sieurs reprises, nous avons pu faire cette der¬ 
nière constatation. Jamais nous n’avons pu 
mettre en lumière l’existence de gîtes à bacilles 
et la diphtérie nous est apparue, comme à bien 
d’autres, une maladie à contagion inter¬ 
humaine. 

Parmi les porteurs de germes diphtériques 
que nous avons ainsi dépistés, nous avons, 
avec nos prédécesseurs, constaté deirx ordres 
de porteurs : a. les porteurs sains, sans coryza, 
sans dénutrition, présentant ime réaction de 
Schick négative, qui ne sont, évidemment, pas 
malades, mais qui s’avèrent contagieux et sus¬ 
ceptibles de transmettre la maladie ; maintes 
fois il nous a été donné de vérifier la viru¬ 
lence du bacille diphtérique isolé par l’inocula¬ 
tion au cobaye et de constater sa nocivité ; 
b. les porteurs pathologiques qui présentent, 
tout de suite ou après quelques jours, des signes 
indiscutables- de diphtérie avérée ou larvée. 
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Qu’il s’agisse des uns ou des autres, ils peuvent 
transmettre la diphtérie et sont, par suite, 
justifiables du dépistage bactériologique sr^s- 
tématique. 

Très vite, donc, nous nous sommes rendu 
compte, M. J.-J. Gournay, mes autres colla¬ 
borateurs et moi-même, de la nécessité de réa¬ 
liser, pour assurer la lutte contre la diphtérie 
du nourrisson, le dépistage bactériologique de 
celle-ci, l'isolement des nourrissons contagierrx, 
la désinfection la plus rapide possible de leur 
naso-pharynx. 

Te dépistage est facile et il suffit de prati¬ 
quer régulièrement l’ensemencement des na¬ 
rines et du pharynx de tous les entrants, de 
répéter ensuite périodiquement cet ensemence¬ 
ment, même s’il est négatif. De même, il est 
bon, quand plusieurs porteurs se voient simul¬ 
tanément et qu’on ne trouve pas dans une 
contamination de dehors leur explication, de 
faire l’ensemencement des membres du per¬ 
sonnel soignant. Sans doute, ces ensemen¬ 
cements exigent un travail régulier de labora¬ 
toire et nécessitent ime compétence réelle. 
Nous avons actuellement aux Enfants-Assis¬ 
tés 5 000 ensemencements par an ! Ce nombre 
seul expHque pourquoi nous ne recourons pas 
systématiquement à l'inoculation à l’animal 
lors d’enfemencement positif. Périodiquement, 
nous vérifions pourtant ainsi si nos conclu¬ 
sions, basées, avant tout sur les caractères de 
coloration, sont légitimes, et, en fait, l’inocula¬ 
tion nous donne raison dans l’immense majo¬ 
rité des cas. 

D’isolement des nourrissons porteurs de 
germes est la conséquence nécessaire du dépis¬ 
tage. Comment toutefois le faire lorsque le 
nombre des porteurs de germes est celui que 
nous notions à notre arrivée ? S’il est possible 
avec des boxes d’isolement de mettre loin des 
autres huit à dix porteurs de germes, cela n’est 
pratique que si l’on a un nioyen d’abréger la 
durée de cet isolement, en faisant disparaître 
les germes diphtériques du naso-pharynx dans 
un délai de quelques jours. 

Da désinfection du naso-pharynx, con¬ 
dition nécessaire de l’isolement, n’était pas 
mise en œuvre à mon arrivée rue Denfert- 
Rochereau, et j’avais, en vain, essayé aux En- 
fants-Malades, nombre de moyens chimiques, 
biologiques, physiothérapiques. Je demandai 
donc à mon chef de laboratoire, M. J.-J. Gour- 
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nay, de mettre à l’étude cette désinfection. 
Nous avons d’abord essayé la gonacrine (la 
trypafiavine française), que MM. Coste et 
Reilly avaient reco mmandéecontre le méningo¬ 
coque chez les porteurs de germes après la 
méningite cérébro-spinale. Employée en solu¬ 
tion relativement concentrée de i p. 200 et de 
I p. 50, elle nous donna des résultats certains 
mais insuffisants : sur 28 cas, nous avons, chez 
46 p. 100 des porteurs, obtenu la désinfection 
des fosses nasales, nous avons eu 21 échecs, 
33 cas sont restés douteux. Nous ne nous 
sommes pas plus longtemps arrêtés à cette 
technique qui s’avérait insuffisante et, en nous 
basant sur les travaux de Ravaut et Magné 
qui, pendant la girerre, avaient eu des résul¬ 
tats avec une poudre de camphre, de sérum 
antidiphtérique desséché et d’arsénobenzol, 
nous avons utilisé les arsenicaux organiques. 
Nous avons d’abord employé le novarsénoben- 
zol en ampoides de 15 centigrammes addi¬ 
tionnées de 2 centimètres cubes d’eau distillée, 
qui nous servaient à des instillations biquo- 
tidiermes intranasales. Il nous dorma vite 
85 p. 100 de succès; avec quelque patience, les 
cas rebelles cédèrent aussi et nous n’eûmes que 
5 p. 100 d’échecs. Assez vite, nous lui substi¬ 
tuâmes Vacétylarsan à 23 p. 100 (solution pour 
les adultes), plus simple à utiliser. A la suite 
d’instiUations biquotidiennes, nous avons eu 
des résultats significatifs qui nous ont fait, 
depuis dix ans, continuer cette méthode, et j’ai 
maintenant à exposer les conséquences de cette 
méthode basée sur le dépistage des porteurs de 
germes, leur isolement, la désinfection de leur 
naso-pharynx par les arsenicaux. 

Voici ces résultats. J’ai observé, de 1928 
à 1929, loi porteurs de germes en treize mois 
sur 808 entrants ; 81 n’avaient pas six mois ; 
sur ce nombre, 31 n’ont jamais présenté de 
signes et étaient à l’évidence des porteurs 
sains ; 23 étaient h5q)otrophiques sans troubles 
de santé importants ; 27 avaient des accidents 
pathologiques divers, susceptibles d’être rap¬ 
portés à la diphtérie, mais légers ; 20 autres 
avaient dépassé six mois et étaient porteurs de 
bacilles nettement pathogènes. Un seul était 
complètement sain ; 7 étaient hypotrophiques ; 
12 présentaient des signes plus caractéris¬ 
tiques : coryza, conjonctivite, accidents bron¬ 
cho-pulmonaires, etc... 

Sur ces lôi porteurs de germes, nous n’avons 
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eu que 7 p. 100 de mortalité, alors que la mor¬ 
talité de l’ensemble des enfants des nourrice- 
ries était, cette armée, de ii p. 100. Nous 
étions loin des résultats de 1926 publiés par 
M. Clievalley, et notre statistique était exacte¬ 
ment inverse, puisqu’il avait eu 56 p. 100 de 
mortalité parmi lés porteurs et ig p. 100 dans 
l’ensemble des nourriceries. 

Nous avons sans cesse perfectionné notre 
effort, assuré le dépistage bactériologique sys¬ 
tématique de tous les porteurs, isolé ceux-ci 
tant qu’ils avaient encore des germes dans 
le naso-pharynx et désinfecté leurs narines. 
Cette désinfection est faite de la manière la 
plus simple, en renversant en arrière, matin et 
soir, la tête de l’enfant et en instillant quelques 
gouttes d’acétylarsan dans chaque narine, en 
continuant cinq jours, en interrompant un 
jour, puis en faisant un ensemencement. Est-il 
liégatif ? On cesse les instillations et on fait 
un nouvel ensemencement cinq jours plus 
tard. Est-il positif ? On recommence les ins¬ 
tillations cinq jours et on fait, le sixième jour, 
un ensemencement. 

Chez le nourrisson, nous ne faisons pas d’at- 
toûchements du pharynx. Chez les plus 
grands enfants, ces attouchements sont indis¬ 
pensables, les amygdales palatines n’étant pas 
touchées par l’instillation nasale. Nous les fai¬ 
sons soit à la glycérine iodée, soit à l’huile 
phérdquéeau 100®, soit, encore, avec des collu¬ 
toires à base de novarsénobenzol ou de sulfar- 
sénol. 

La méthode ainsi réglée nous a donné des 
résultats excellents et, s’il y a eu des cas re-' 
belles, ils sont restés l’infime exception. 
Peu à peu, le nombre des porteurs dans mes 
salles de nourrissons s’est raréfié. Dans ma 
nourricerie Billard, j’en ai relevé 16 en 1930, 
5 seulement en 1931, 7 en 1932, et il n’y a eu 
que 3 diphtéries évolutives sur ces 28 cas, 
diphtéries prises au dehors et graves dès l’entrée; 
deux autres enfants sont morts en placement, 
l’un quatre mois plus tard, l’autre un an après 
d’une tout autre maladie ; 17 sont restés vi¬ 
vants et bien portants ; 6 enfin sont sortis 
guéris sans que nous puissions avoir de nou¬ 
velles ultérieures. La diphtérie h’était, en tout 
cas, plus en question chez eux. En 1933, 
12 porteurs furent admis à Bülard, 2 étaient 
atteints de diphtérie évolutive, grave dès l’en¬ 
trée, les 10 autres h’ont eu aucun décès, malgré. 


chez 8 d’entre eux, des signes de diphtérie lar¬ 
vée. En 1934, je relève 10 porteurs de germes 
sans aucun décès ; je pourrais poursuivre cette 
énumération avec les mêmes chiffres. 

Ils sont plus frappants encore à la nour¬ 
ricerie Hutinel, où je n’ai pu retrouver que 
16 porteurs de germes, sains ou malades, en 
quatre ans. Ils sont tous sortis de l’hospice 
guéris et bien désinfectés. Depuis, les résul¬ 
tats n’ont pas changé et la diphtérie a cessé 
d’être une cause de mortalité importante dans 
mon service, en même temps que s’amélio¬ 
rait le taux de la mortalité générale de mes 
nourriceries. Si, de temps à autre, nous avons 
observé de très légères recrudescences dans le 
nombre des porteurs, elles étaient liées, d’une 
part, à l’épidémicité saisonnière, nous amenant 
en mars-avril, dans l’hospice, quelques cas de 
diphtérie venus du dehors, desquels résultaient 
une ou deux contagions ; d’autre part, à l’exis¬ 
tence auprès de nos petits malades d’un agent 
du personnel porteur de germes. J’ai cité 
plus haut l’exemple de cette infirrnière qui, à 
trois reprises, et dans des services différents, a 
été, à plusieurs années d’intervalle, trouvée 
porteuse de germes ! C’est en ensemençant pé¬ 
riodiquement les enfants, en surveillant régu¬ 
lièrement le personnel, en isolant et en désin¬ 
fectant tous les nourrissons porteurs de germes, 
que j’ai pu ainsi empêcher la diphtérie de re¬ 
prendre sa place parmi les causes de morbi¬ 
dité des Enfants-Assistés. 

Sans doute, la rapidité de la désinfection 
est variable, mais elle est nette. C’est ainsi 
qu’en 1937, sur 31 porteurs de germes relevés 
au cours de l’année dans l’ensemble de mes 
salles de nourrissons, 22 étaient désinfectés 
dès le premier examen, c’est-à-dire au sixième 
jour. Dans 3 autres cas, ce ne fut qu’après le 
deixième, soit au douzième jour, que fut réa¬ 
lisée la désinfection ; il fallut, chez deux 
autres, cinq jours dé plus ; dans 2, enfin, il 
s’agissait de diphtérie évolutive. 

A la même époque, sur les grands enfants 
de l’hospice, la désinfection, plus difficile à 
obtenir, n’était pas moins réelle. Sur 75 por¬ 
teurs de germes, 44 seulement sont demeurés 
dans le service. Tous purent être désinfectés, 
dont 77 p. 100 en moins de trois semaines. Ces 
chiffres suffisent à montrer la valeur de la 
méthode qui devrait, à mon sens, être plus 
répandue et réguhèrement instituée dans tous 
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les centres où l’on soigne la diphtérie infan¬ 
tile. 

Dans mon service, comme dans la poupon¬ 
nière d’Antony où, sous la direction de mon 
collaborateur, le D^^ Bohn, médecin de cette 
poupontdère, la méthode que je viens d’exposer 
a été appliquée, les résultats ont été évidents, 
et la mortalité infantile s’est constamment amé¬ 
liorée, ainsi qu’en témoignent les chiffres que 
je vais citer. 

A l’hospice des Enfants-Assistés, dans mes 
nourriceries, le chiffre était, en 1928, de 
152 morts pour 954 entrants, soit une morta¬ 
lité de 15,93 p. 100. Voici les chiffres ulté¬ 
rieurs. 



Si, en 1932 et 1934, les chiffres sont relative¬ 
ment plus forts, il n’est que juste de tenir 
compte d’une épidémie assez sévère de grippe 
saisonrdère qui a exceptionnellement augmenté 
les affections respiratoires et, par suite, les 
décès. De même, en 1938, nous avons eu une 
épidémie au cours de laquelle nous avons 
observé, en assez grand nombre, les faits d’œ¬ 
dème iirfectieux pulmonaire que nous avons 
décrit, mes collaborateurs Lelongi R. Joseph 
et moi-même, dont plusieurs sont morts de 
broncho-pneumonie terminale, chargeant un 
peu notre statistique. 

Parallèlement, le chiffre global de la mor¬ 
talité pour l’ensemble des nourrissons, de 
moins d’tm an, ayant séjourné à l’hospice des 
Enfants-Assistés au cours de l’armée, passe de 
8 p. 100 en 1928 à 2,9 p. 100 en 1937 et 3,49 
p. 100 en 1938. 

A la poupotmière d’Antony, les chiffres ont 
été les suivants : 




, Ces chiffres se passent, je crois, de com¬ 
mentaires et mettent en lumière la transfor¬ 
mation obtenue : le milieu de nos poupon¬ 
nières hospitalières étant peuplé d’enfants de 
tout ordre (prématurés, hypotrophiques, tu¬ 
berculeux, syphihtiques graves, etc...), les 
chiffres sont d’autant plus significatifs. 

En 1938, j’ai eu, en tout, 20 porteurs dans 
mes nourriceries, 5 sont entrés à la nourricerie 
Billard, tous venus du dehors, qui ont été rapi¬ 
dement désinfectés ; 15 autres sont entrés à 
la nourricerie Parrot, dont trois venus d’autres 
hôpitaux ; sur ces trois, deux sont morts, 
l’un d’une broncho-pneumonie, l’autre d’une 
suppuration, suite de piqûre, compliquée 
d’otite et d’infection générale, aucun n’est 
mort de diphtérie. Chez le troisième et chez la 
plupart des autres, les germes diphtériques 
existaient dès l’entrée et, dans trois à quatre 
seulement, pouvait se discuter la contagion 
par un autre nourrisson porteur de germes, 
avant le dépistage, chez lui, de l’infection diph¬ 
térique et son isolement. 

Pratiqnement, on peut affirmer que la 
diphtérie évolutive du nourrisson, apparente 
ou occulte, a disparu de l’hospice depuis l’ap-^ 
plication de la méthode de dépistage et d’isole¬ 
ment des porteurs et leur désinfection par les 
arsenicaux organiques. 

De cet exposé, je puis conclure : 

1° Que la diphtérie du nourrisson est due à une 
contagion interhumaine ; elle ne vient ni des 
murs, ni des berceaux, mais est le fait d’une 
contagion antérieure à l’hospitalisation, ou 
d’une contagion par un autre nourrisson, ou, 
encore, d’ime contagion par nn membre du 
personnel médical ou infirmier ; 

2° Que, pour lutter contre cette diphtérie, 
apparente ou occulte et facteur certain de 
mortalité hospitalière, le dépistage des por¬ 
teurs de germe, leur isolement systématique. 














M.-L. et F. CHEVREL. — 


'a désinjection du naso-pharynx par les arseni¬ 
caux organiques, sont les moj'ens les plus sûrs ; 

3° Que, sans doute, d’autres moyens peuvent 
être employés à titre curatif ou préventif. I^a 
sérothérapie est indiquée chez les porteurs de 
germes pathologiques présentant, par exemple, 
de la pâleur, du coryza, des adénopathies. A la 
fin de la première année, se pose la question de 
la vaccination antidiphtérique que nous nous 
efforçons de faire systématiquement chez les 
enfants qui passent par l’hospice, mais ces 
moyens ne suffisent pas à eux seuls à enrayer 
la diphtérie du nourrisson ; 

4° Que, dans une collectivité de nourrissons 
bien organisée, la lutte contre le péril digestif 
par une alimentation adaptée, la lutte contre 
les infections respiratoires et les infections 
cutanées, doivent être parallèlement entre¬ 
prises, car ce n’est, évidemment, pas la lutte 
contre la diphtérie seule qui a amené la dimi¬ 
nution de mortalité que j'ai signalée. 

Il resté, néanmoins, que ce sont ces mesures 
de prophylaxie antidiphtérique qui ont achevé 
de transformer la vieille maison où Parrot ob¬ 
servait, sans y pouvoir rien, des hécatombes 
^d’enfants. Elles montrent ce que peut l’union 
du laboratoire et de la clinique. En Pologne 
où, sous l'impulsion du professeur Hirzfeld 
d’une part, du professeur Michalowicz d’autre 
part, et de leurs collaborateurs, la lutte'contre 
l’infection sous toutes ses formes est systé¬ 
matiquement entreprise, où, notamment, l’em¬ 
ploi de la vaccination antidiphtérique a déjà 
donné des résultats évidents, lorsqu’elle a été 
S3-stématiquement appliquée (le professeur 
Hirzfeld en faisait, il y a quelques jours, le 
saisissant exposé à Paris à l’Académie de 
médecine), il m’a semblé que les méthodes 
emploj’ées dans mon ser\dce pour lutter contre 
la diphtérie des tout-petits méritaient d’être 
rappelées. L’emploi des mêmes moyens peut 
aider, dans d''autres milieux que celui des 
petits nourrissons des Enfants-Assistés, à 
combattre la morbidité et la mortalité des 
jeunes enfants. 
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MÉNINGITES AIGUES 
PSEUDO= 

MÊNINGOCOCCIQUES 

PREMIERS ESSAIS DE TRAITEMENT 
PAR LES SULFAMIDES 

M.-L. et F. CHEVREL 

(de Rem.es). 

Parmi les germes, extrêmement nombreux, 
qui sont susceptibles de déterminer une inflam¬ 
mation aiguë des méninges et de réaliser le 
syndrome de la méningite cérébro-spinale, le 
méningocoque occupe une place particulière 
justifiée par l’allure fréquemment épidémique 
de ses déterminations méningées et l’étroite 
spécificité de la sérothérapie qui lui a été, jus¬ 
qu’à ces dernières années, exclusivement oppo¬ 
sée. Ce méningocoque de Weischelbaum est 
un germe dont les caractères morphologiques, 
culturaux et biologiques, rigoureusement défi¬ 
nis, permettent l’identification précise. Or il 
n’est pas exceptionnel de rencontrer dans le 
liquide rachidien de malades atteints de ménin¬ 
gite cérébro-spinale des germes qui, morpholo¬ 
giquement très voisins du méningocoque, s’en 
écartent par leurs autres propriétés. On a 
donné à ces germes, que von Lingelsheim a 
particulièrement contribué à faire connaître, 
le nom de pseudo-méningocoques. Appellation 
évidemment discutable, puisqu’elle rémiit dans 
un même groupe des germes disparates bien 
différents les uns des autres, Dipl. crassus, 
Dipl. pharyngis, Flaviis I, II, III, Dipl. siccus, 
Micr. cinereus, Micr. catarrhalis, sans par¬ 
ler d’autres bactéries plus ou moins voisines 
qui n’ont pu être exactement déterminées. 
EUe se justifie, toutefois, en ce que ces pseudo- 
méningocoques ont, au moins, un caractère 
commun grâce auquel ils risquent d’être con¬ 
fondus avec le méningocoque vrai. Ce carac¬ 
tère, purement morphologique, tient à leur 
forme et à leurs aptitudes tinctoriales. Les 
pseudo-méningocoques se présentent à l’exa¬ 
men microscopique comme des diplocoques 
qui ne prennent pas le Gram, exception faite 
pour le Dipl. crassus, qui. résiste plus ou moins 
à la décoloration. On conçoit donc qu’un dia¬ 
gnostic bactériologique exclusivement basé 
sur la simple constatation d’un diplocoque 
Gram négatif dans le liquide rachidien expose 
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à de grossières erreurs, ha détermination exacte 
de ces germes nécessite une enquête bactério¬ 
logique complète qui, d’ailleurs, met très aisép 
ment en relief leurs caractères différentiels par 
rapport aux milieux de cultures, aux fermen¬ 
tations sucrées, aux réactions sérologiques. 

Ces pseudo-méningocoques sont des. hôtes 
habituels de la cavité du rhino-pharynx. Leur 
rôle étiologique dans le catarrhe aigu ou chro¬ 
nique des voies aériennes a' été démontré 
depuis de longues années. Ils habitent le 
cavum soit à l’état de saprophytes, soit comme 
pathogènes, suivant que les conditions exté¬ 
rieures ou les dispositions de l’organisme 
favorisent ou non leur activité. Ainsi que l’a 
montré M. Dopter (i), ils sont très inégale¬ 
ment répartis, suivant les sujets, au niveau 
des voies aériennes supérieures. Tantôt l’un 
prédomine, tantôt l’autre. On les trouve fré- 
,quemment associés au cours des rhino-pha- 
ryngites, des angines, des trachéo-bronchites. 
Au point de vue pathogénique, ils diffèrent 
du méningocoque qui est, lui aussi, un hôte 
du cavum avant d’envahir-les méninges, en 
ce.qu’üs ne paraissent pas se transmettre avec 
des aptitudes pathogènes d’un sujet à l’autre, 
ce qui fait que les atteintes méningées dues 
aux pseudo-méningocoques revêtent généra¬ 
lement un caractère exclusivement spora¬ 
dique. Aiîisi les méningites pseudo-méninT 
gococciques sont parfois consécutives à un. 
traumatisme crânien,. ou bien, surtout chez 
les jeunes sujets, elles font suite à une lésion 
inflamm atoire de la muqueuse respiratoire, 
l’atteinte méningée pouvant être contempo¬ 
raine de l’affection locale ou lui succéder dans 
le temps. 

Au point de vue clinique, les méningites 
pseudo-méningococciques ne présentent pas 
•de caractères particuUers. Elles réalisent le 
jsyndrome classique de la méningite cérébro- 
spinale et leurs formes cliniques sont super¬ 
posables à celle de l’infection méningocpccique 
vraie. Par contre, leur pronostic et leur trai¬ 
tement méritent d’être spécialement consi¬ 
dérés. Dans l’ensemble, ,ce sont des affections 
■ graves, bien que susceptibles, (^s des cas 
exceptionnels, de rétrocéder spqntanément et 
de guérir. L’âge du sujet et la nature, du germe 

(i) Dopter, Andrieu. et Crosneer, Méningite céré¬ 
bro-spinale due aux pseudo-métiingocoques {Annales de - 
médecine, 36- 306-309, uov. r934). 


ont une influence certaine sur leur évolution 
Ainsi, les méningites pseudo-méningococciques 
de l’adulte sont moins sévères que celles de 
l’enfant et celles-ci moins fréquemment 
fatales que les méningites du nourrisson. Cette 
échelle de gravité, d’après l’âge, se superpose, 
d’ailleurs, à peu près, à celle de la méningite 
méningococcique. Quant à la nature du germe, 
elle intervient, dans une certaine mesure, 
autant qu’on peut en juger par les observations 
encore peu nombreuses, dont nous disposons. 
Les atteintes dues au M. catarrhalis paraissent, 
en effet, moins sévères que les, méningites à 
D. crassus. Mais, en réalité, la documentation 
actuelle ne permet pas d’établir une relation 
valable entre la nature du germe et l’évolution 
de la maladie. 

Jusqu’à ces dernières années, l’intervention 
thérapeutique ne paraît pas avoir exercé une 
sérieuse influence sur le pronostic des ménin¬ 
gites à pseudo-méningocoques. Comme on 
pouvait le prévoir, les quelques applications 
de sérum antiméningococcique, faites au cours 
de la période d’investigations bactériologiques 
en vue du diagnostic n’ont jamais donné de 
résultats. Mais les autres tentatives dé trai¬ 
tement réahsées par les injections intravei¬ 
neuses ou intrarachidiennes de métaux collo’i- 
daux, de gonacrine, les injections d’auto¬ 
vaccins,' de lysats vaccins, etc., n’ont été 
qu’exceptionnellement suivies de succès. On 
remarque, en effet, que les cas heureux qui 
ont pu être enregistrés concernent surtout 
des adultes, lesquels sont parfois 'spontané¬ 
ment résistants aux atteintes méningées 
pseudo-méningococciques causées par des 
germes tels que le M. catarrhalis. Chez l’en¬ 
fant et surtout chez le nourrisson, il en va 
autrement. Quelque traitement que l’on em¬ 
ploie, l’échec est malheureusement la règle 
et la guérison l’exception. 

On sait comment l’apparition des médica¬ 
ments sulfamidés a enrichi le domaine de là 
chimiothérapie antimicrobienne ét notam¬ 
ment les nombreux et brillants succès de leur 
apphcation au traitement de la méningite 
cérébro-spinale méningococcique. Il était natu¬ 
rel de se demander si leur efficacité se manifes¬ 
terait également à l’égard des méningites 
pseudo-méningococciques. 

A notre connaissance, le premier essai dans 
cette voie a été tenté en Pologne par 
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A. Nasilowsky au cours de l’année 1938. Cet 
auteur eut l’occasion de soigner par la sep- 
tazine deux nourrissons respectivement âgés 
de trois et sept mois atteints d’une méningite 
aiguë à D. crassus. L’auteur signale qu’à la 
suite de ce traitement l’amélioration clinique 
des malades fut considérable et remarquable¬ 
ment rapide. Il attribue à l’influence du médi¬ 
cament la guérison de ces deux cas qui com¬ 
portaient un pronostic très sombre. 

Nous avons eu nous-mêmes, cette année, 

' la bonne fortune d’appliquer le traitement 
par le dagénan à un enfant de quatre ans 
atteint d’une méningite sévère causée par le 
M. catarrhalis (i). Cet enfant était entré dans 
le service des maladies contagieuses de l’Hôtel- 
Dieu de Rennes à-la fin du troisième jour de 
sa maladie, au cours d’une grande crise con¬ 
vulsive qui durait depuis plusieurs heures- 
Cette crise, terminée sous l’influence d’un 
grand bain chaud prolongé, avait laissé l’en¬ 
fant dans un. état semi-comateux, avec signe 
de Kernig, strabisme convergent bilatéral et 
une parésie du membre inférieur droit. 

La ponction lombaire donna issue à un 
liquide fortement trouble dont l’examen cyto¬ 
bactériologique et chimique fournit les résul¬ 
tats suivants : 

A U point de vue chimique : 

Albumine. 06^,90 par litre. 

Sucre. oKqao —■ 

Chlorures. 6s'-,5o — 

Au point de vue cytologique: 

Hyperleucocytose intense avec formule à peu près 
exclusivement polynucléaire. 

Au point de vue bactériologique : 

Présence de très nombreux diplocoques ne prenant 
pas le Gram, en majorité extracellulaires. 

Les cultures sur milieux usuels restèrent négatives. 
Sur gélose ascite se développèrent des colonies gri¬ 
sâtres, puis blanchâtres, à surface irrégulière, formées 
de diplocoques ne prenant pas le Gram. Ces colonies 
s’émulsionnèrent incomplètement. 

Ce germe ne fermentait aucun sucre et ne fut agglu¬ 
tiné par aucun des sérums antiméningococciques. 

Ces caractères sont ceirx du Micrococcus catarrhalis. 

L’abondance du germe infectant dans le 
liquide rachidien, fait exceptionnel dans la 
méningite à méningocoques, nous ayant fait 
soupçonner qu’il s’agissait plutôt ici d’un 
pseudo-méningocoque, le traitement par le 
daginan fut institué dès l’arrivée du malade 
et poursuivi à la dose de 3 grammes par jour. 

(r) Observation publiée à'la Soc. méd. des hôpitaux 
dans la séance du 20 octobre 1939. 


L’enfant ne pouvant rien avaler, on utilisa 
le dagénan soluble en injections intramuscu¬ 
laires répétées trois fois dans les vingt-quatre 
heures. 

L’amélioration de l’état du malade fut sen¬ 
sible dès le lendemain de son entrée à l’hôpi¬ 
tal. La température tomba de 39° à 37° et, 
dès la fin du second jour, l’enfant sortait de 
sa torpeur. Le troisième jour, il se remit à 
s’alimenter et à converser avec lés siens. Cette 
amélioration remarquablement rapide ne fit 
que s’affirmer dans les jours suivants. L’en¬ 
fant sortit du service, ne conservant de son 
affection qu’une parésie du pied droit. 

Bien qu’il s’agisse dans cette observation 
d’une méningite à M. catarrhalis et d’un 
enfant d’un certain âge, étant donnée la gra¬ 
vité particulière des symptômes, il paraît 
naturel d’attribuer à l’action du médicament 
une part importante dans l’amélioration rapide 
qui en a suivi l’application. Il eût été intéres¬ 
sant de noter, parallèlement à l’amélioration 
cUnique, les modifications du Uquide rachi¬ 
dien et la date de la disparition du germe infec¬ 
tant. Mais la mobihsation survenant au cours 
du séjour de l’enfant à l’hôpital ne nous a pas 
permis de faire cette recherche, à cause de la 
désorganisation momentanée des services. 

Nous nous bornons ici à relater une obser¬ 
vation favorable à l’utiUsation des médica¬ 
ments suhamidés au cours des méningites 
pseudo-méningococciques. 

Il serait injustifié et imprudent de vouloir 
en tirer des conclusions qui dépassent la por¬ 
tée d’un fait isolé. Mais, ri’ayant enregistré 
jusqu’à présent que des échecs thérapeutiques 
dans les quelques cas que nous avions précé¬ 
demment observés (2), nous avons été heureu¬ 
sement surpris par le cours extrêmement favo¬ 
rable d’une affection qui s’annonçait ici comme 
particulièrement sévère. Les observations de 
Nasilowsky et la nôtre constituent une courte 
série de faits très encourageants. Elles per¬ 
mettent de penser que les médicaments 
sulfamidés apporteront au traitement des 
méningites pseudo-méningococciques tme aide 
précieuse et d’espérer que le pronostic jusqu’ici 
assez sombre de ces affections é’en trouvera 
heureusement amélioré. 

(2) Méningites cérébro-spinales de l’enfant dues à des 
pseudo-méningocoques [Bull, cl Mém. de la Soc. me'd. de 
Paris, 46-1742-1747, 22 octobre 1922). 
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LA VACCINATION 
AU B.C.G. PAR LA MÉTHODE 
DES SCARIFICATIONS • 


B. WEILL-HALLÉ 

Médecin de l’hôpital des Enfants-Malades, 



L’application à la prophylaxie humaine 
contre la tuberculose du vaccin B. C. G. a été 
soumise depuis 1921 à des variations de tech¬ 
nique. Rien ne paraît plus légitime, pour une 
méthode nouvelle, que d’assouplir peu à peu, 
et selon les données de l’expérience, les moda¬ 
lités de son application. 

La préoccupation dominante pour les pre¬ 
miers auteurs qui ont essayé, en clinique hu¬ 
maine, le vaccin B. C. G., a été de faciliter la 
diffusion de la prémunition par la simplicité de 
la méthode usitée. On a pu même, avec quelque 
raison, incriminer les protagonistes d’avoir 
simplifié à l’excès et donné d’emblée, en recom¬ 
mandant l’ingestion de B. C. G., trop d’exten¬ 
sion à une vaccination encore insuffisamment 
éprouvée. La voie digestive, pour l’introduc¬ 
tion du B. C. G., a notamment offert l’inconvé¬ 
nient majeur de ne pas fournir avec régularité 
le critérium de pénétration et d’imprégna¬ 
tion de ],’organisme figuré par une réaction 
tuberculinique devenant positive. Dès notre 
compte rendu des essais de 1922, pratiqués avec 
la collaboration de R. Turpin, nous avions 
relevé le pourcentage réduit des cuti-réactions 
devenues positives après vaccination buccale 
dans les milieux non contaminés. . 

Aussi, dès 1924, avions-nous proposé, d'ac¬ 
cord avec Calmette et Guérin, de substituer à 
la vaccination par voie digestive l’injection 
sous-cutanée de B. C. G. Depuis cette époque, 
nous sommes restés fidèles à cette technique 
rigoureusement inoffenave, et qui nous a per¬ 
mis, dans la presque totalité des cas, d’obtenir 
le virage en quelques semaine d’une réaction 
à la tuberculine primitivement négative. Nous 
avons indifféremment appliqué l’injection de 
B. C. G. {1/20 à 1/25 de milligramme en deux 
injections simultanées dans le tissu, cellulaire 
de l’aiselle), soit à des nouveau-nés âgés de 
huit à dix joins, soit à des sujets plus âgés, 
non encore contaminés et témoignant d’une 
absence de réaction à la tuberculine. 


C’est ainsi que nous avons pu vacciner ou 
revacciner des enfants petits et grands, des 
adolescents, et notamment un groupe d’élèves- 
infirmières de l’École de Puériculture. Depuis 
plus de dix ans, nous avons préconisé l’exten¬ 
sion de la prémunition aux étudiants en méde¬ 
cine par la vaccination sous-cutanée. 

Nous signalions aussi, dès 1928, l’intérêt de 
cette prémunition pour les populations colo¬ 
niales, en particulier pour les noirs. D.éjà, de 
nombreux travaux, parus dans les Annales de 
médecine et de pharmacie coloniale, ont affirmé 
les heureux effets des premières applications du 
B. C. G. en Afrique occidentale. Et, dès 1932, 
nous avions la satisfaction de trouver cette 
phrase sous la plume du professeur Toullec, 
médecin colonial. « C’est dans la méthode de 
prémunition par la vaccination au B. C. G. que 
nous espérons trouver les meilleures garanties 
contre la tuberculisation de notre armée noire. » 

Les conditions présentes, qui offrent à la 
Métropole le devoir et l’occasion de répandre 
plus largement, dans les contingents coloniaux, 
le bénéfice des meilleures pratiques prophylac¬ 
tiques, favorisent, en particulier, la diffusion 
de la vaccination contre la tuberculose. 

A cet égard, toute amélioration de technique 
susceptible de rendre cette méthode plus 
simple et plus sûrement efficace mérite d’être 
envisagée. 

Nous avons indiqué plus haut les avantages 
de l’injection sous-cutanée. Depuis le début de 
cette année, à la suite des travaux de S. R. 
Rosenthal parus en janvier dans la Revue 
américaine de la tuberculose (i), communiqués 
et confirmés par MM. Nègre et J. Bretey, nous 
avons étudié la vaccination au B. C. G. par 
simple scarification. 

S. R. Rosenthal fit une première série d’ex¬ 
périences sur le cobaye, et nous en rappellerons 
ici la substance que nous empruntons à la com¬ 
munication de MM. Nègre et Bretey à l’Aca¬ 
démie de médecine en juin 1939 : 

« Rosenthal dépose sur la peau rasée, de 
chaque côté de la colonne vertébrale, une goutte 
de la suspension de B. C. G. destinée à la vac¬ 
cination des enfants nouveau-nés par voie 
buccale. A l’aide d’une aiguille, on fait, dans 
chaque goutte, 30 piqûres n’intéressant que 

(i) The multiple Puncture method ot B. C. G. vaccina¬ 
tion {American Revue of Tuberculosis, janvier 193g,, 
p. 12S). 



B. WEILL-HALLÉ. — LA VACCINATION AU B. C. G. 


299 


les couches superficielles de la peau, soit, au 
total, 6o piqûres. » 

Six à quinze jours après cette vaccination, 
de petits nodules du volume d'une tête 
d’épingle sont perceptibles au palper de la 
peau. Ces nodules disparaissent en quinze jours 
environ. 

L’étude histologique montre, dans la région 
la plus superficielle de la peau, des tuber¬ 
cules typiques, avec dé nombreuses cellules 
géantes du t\’pe Langhans. 

Les cobayes ainsi vaccinés réagissent posi¬ 
tivement à l'injection intradermique de 2/10 
de centimètre cube dilué au dixième, dans la 
proportion de 58,3 p. 100 dès le huitième jour, 
87,3 p. 100 après quatre semaines,' 100 p. 100 
au bout de neuf mois, réaction qu’ils pré¬ 
sentent trois ans après la vaccination. 

Des enfants nouveau-nés vaccinés à l’âge 
de cinq à sept jours par 30 piqûres sur la face 
externe du bras gauche ont une réaction posi¬ 
tive trois mois et un an après cette vaccination. 

La réaction positive est plus précoce chez 
les enfants vaccinés par cette. méthode que 
chez ceux qui ont subi une injection intra¬ 
dermique. 

-MM. Nègre et Bretey ont poursui-vi les re¬ 
cherches de M-. Rosënthal en essayant d’appré¬ 
cier le degré de résistance à l’infection virulente 
d’épreuve des animaux ainsi vaccinés et deve¬ 
nus allergiques. En oirtre, ils ont comparé les 
résultats obtenus en substituant des scarifica¬ 
tions de la peau aux piqûres. 

Les cobaj'es ont été vaccinéSi selon les lots, 
par 30 ou 60 piqûres. Un mois après la vacci¬ 
nation, le premier lot donnait 63 p. 100 de 
réactions positives ; le second, 85,7 p. 100 de 
réactions positives. 

L’épreuve des animaux par injection sous- 
cutanée d’une souche humaine très •virulente a 
été pratiquée un mois après leiur prémunition. 

Les conclusions de MM. Nègre et Bretey té¬ 
moignent d’une part, au point de vue de la pro¬ 
duction de l’allergie, que les scarifications ont 
donné des résultats sensiblement équivalents 
aux piqûres ; d’autre part, les cobayes vacci¬ 
nés par les , scarifications ont présenté, vis-à- 
vis de l’infection d’épreuve, une résistance sem¬ 
blable à celle des cobayes prémunis par les 
piqûres. Dans les deux cas, les cobayes tués 
quatre semaines après l’inoculation de bacilles 
virulents avaient des ganglions inguinaux et 


sous-lombaires moins volumineux que ceux 
des témoins ; les rates ne présentaient pas de 
tubercules, tandis qu’ils se trouvaient très nom¬ 
breux chez les témoins. 

Au bout de six semaines, tous les organes des 
cobayes non prémunis étaient farcis de tuber¬ 
cules. Le foie et les poumons des cobayes vac¬ 
cinés étaient, au contraire, en général indemnes 
de lésions, et les rates à peine granuleuses. 

Parallèlement aux expériences si concluantes 
de MM. Nègre et Bretey, et d’accord avec eux, 
nous avons poursuivi des recherches analogues 
chez l’enfant, et tenté d’obtenir, par scarifica¬ 
tions, l’imprégnation vaccinale de B. C. G. 

Nous en avons rapporté les premiers résul¬ 
tats également en juin 1939 à l’Académie de 
médecine, et nous croyons utile, après une plus 
longue expérience, de confirmer nos premières 
conclusions. 

Rappelons aussi la technique que nous avons 
adoptée : on dépose 3 gouttes de la solution à 
par centimètre cube (émulsion utîhsée 
pour la vaccination buccale) sur la peau du bras 
à 2 ou 3 centimètres l’une de l’autre ; à travers 
ces gouttes, on pratique tme scarification en 
croix dont les traits ont environ un centimètre. 
En outre, après une à deux minutes d’attente, 
on peut appliquer une petite compresse de 
gaze, imprégnée de l’émulsion de B. C. G. sur les 
scarifications cruentées ; on recouvre cette gaze 
d’un taffetas gommé, et on maintient le panse¬ 
ment ainsi fait pendant quelques heures. Ainsi 
se joint à la pénétration des germes le long du 
vaccinostyle une sorte de macération vaccinale 
transitoire. Hâtons-nous de dire que ce panse¬ 
ment n’est pas indispensable si l'on prend soin 
de laisser le contact vaccinal se poursuivre 
pendant 100 à 150 secondes. 

Les suites de la vaccination sont des plus 
simples. La minime plaie de la scarification se 
cicatrise et disparaît en deux à trois jours. Puis, 
du quinzième au vingt-cinquième jour, selon 
qu’il s’agissait de revaccination ou de primo¬ 
vaccination, les traces des scarifications repa¬ 
raissent et la peau s’infiltrant constitue comme 
une minime cicatrice chéloïdienne. 

Cet aspect subsiste pendant quelques se¬ 
maines et disparaît progressivement, trois à 
six mois après la vaccination, sans aucune sup¬ 
puration locale, sans avoir déterminé aucune 
réaction, gangliotmaire, ni trouble de la santé 
générale. 
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Dès que la réaction locale s’est produite, il 
devient assez facile d’obtenir aussi une légère 
réaction à la tuberculine, soit par l’épreuve de 
Pirquet, soit par l’épreuve percutanée, la pre¬ 
mière nous paraissant même plus constante ; 
cette réaction devient plus intense une à deux 
semaines plus tard. La durée de nos observa¬ 
tions actuelles nous permet d’affirmer, dans la 
presque totalité des cas, une persistance de la 
réaction allergique pendant sept à huit mois au 
minimum. 

Il nous est impossible de dire à l’heure ac¬ 
tuelle jusqu’où se poursuivra cette persistance 
de la réaction allergique. En tout cas, nous ne 
pouvons que confirmer absolument nos con¬ 
clusions antérieures ; la technique de la pré- 
munition par le vaccin de Calmette-Guérin 
utilisé par scarifications mérite de recueillir, 
dès à présent, l’approbation de tous les méde¬ 
cins. Grâce à cette méthode, sans aucune réac¬ 
tion locale ou générale fâcheuse, il nous semble 
facile d’obtenir le virage à la positivité de la 
réaction tubercuhnique des sujets précédem¬ 
ment non contaminés, c’est-à-dire non aller¬ 
giques. 

L’expérience démontre, et le fait clinique 
semble bien le confirmer, que l’animal devenu 
allergique par vaccination supporte sans dom¬ 
mage l’inoculation virulente. La résistance 
naturelle de l’espèce humaine est encore plus 
facile à solliciter assurément que celle d'un 
animal aussi fragile que le cobaye. Nous nous 
croyons donc autorisés à encourager tous nos 
confrères à tenter l’application de ce mode de 
prémunition imité de la vaccination jenné¬ 
rienne, et qui est capable de transformer le 
problème de la prophylaxie antituberculeuse. 

Cette méthode nous paraît répondre mieux 
encore que la technique antérieure au désir 
de tous les praticiens d’éviter les petites 
difficultés occasionnées par une injection 
sous-cutanée ou intradermique capables de 
déterminer de petites abcédations, si excep¬ 
tionnelles soient-elles, par la voie sous-cutanée 
notamment. 

Pour les familles accoutumées à la pratique 
de la vaccination jennérienne, elle offre tme 
simplicité et une innocuité telles qu’elle est 
parfaitement acceptée. 

Nous avons eu l’occasion de l’appliquer non 
seulement aux nouveau-nés, mais à des 
nourrissons chétifs et convalescents de la 
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Pouponnière de Médan (Fondation Zola de 
l’Assistance publique) et, aussi, à nos élèves 
infirmières de l’École de Puériculture. Dans ces 
différentes circonstances, la bénignité de l'iir- 
tervention et la quasi-constance des résultats 
obtenus au regard des épreuves tuberculiniques 
nous semblent devoir justifier tous les espoirs 
que font entrevoir les résultats expérimentaux. 
Les quelques sujets dont les scarifications ne 
permettent pas d’obtenir rapidement la trans¬ 
formation allergique au regard de l’épreuve 
tuberculinique peuvent être, sans inconvénient, 
soumis au bout de deux mois, par exemple, à 
une revaccination de même type. La même 
technique s’imposera, sans la moindre diffi¬ 
culté, pour le renouvellement vaccinal, après 
la disparition, au bout d’un temps variable 
d’ailleurs, de l’allergie vaccinale. 

Cette méthode permet, en outre, la vaccina¬ 
tion en grande série telle qu’on peut l'exiger 
pour la prémunition dans les grands centres de 
rassemblement des troupes indigènes chez qui 
l’indice tuberculinique est notablement moins 
élevé que dans la Métropole, en particulier les 
troupes noires. 

Le virage rapide de la réaction, d’abordnéga- 
tive, permet de réduire à un mois environ le 
temps minimum nécessaire à cette prémuni¬ 
tion. Il est inutile d’insister sur l’importance 
pratique d’une telle constatation. 

Ces considérations nous semblent dignes 
d’être formulées à l’heure présente ; nous se¬ 
rions heureux si cette nouvelle contribution à 
l’étude de la vaccination contre la tuberculose 
sollicitait l’attention de nos confrères civils ou 
militaires et fournissait, dans les conjonctures 
actuelles, l’occasion d’une large expérience et 
d’une démonstration éclatante et déjà incon¬ 
testable pour nous de l’efficacité du vaccin de 
Calmette-Guérin. 
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LES FORMES PROLONGÉES 
ET LES SÉQUELLES 
DE 

L'ACRODYNIE INFANTILE 

Robert CLÉMENT 

Jlcaeciu des hôpitaux. 

Les douleurs et les troubles vaso-moteurs et 
trophiques des mains et des pieds sont les 
symptômes les plus caractéristiques de l’acro¬ 
dynie, ce sont les plus « voyants », ce sont eux 
qui attirent le plus souvent l’attention ; c’est 
à cause d’eux qu’a prévalu, sur beaucoup 
d’autres, la dénomination d’ « acrodynie » 
proposée par Chardon, en 182S. Mais le syn¬ 
drome acropathologique est loin de constituer 
toute la maladie ; les signes psychiques, les 
troubles circulatoires, l’altération de l’état 
général, les troubles sécrétoires et trophiques 
ne sont pas moins importants. 

Cette notion du caractère diffus et varié des 
troubles pathologiques ^^ngéiidrés par l’acro¬ 
dynie infantile est capitale pour éviter de 
méconnaître les formes frustes ou atypiques 
de la maladie ; elle l’est aussi pour apprécier 
la persistance du processus évolutif, au cours 
des formes prolongées, à rechutes ou récidi¬ 
vantes. 

Les phénomènes patholqgiques des mains 
et des pieds ont pour caractère d’être paroxys¬ 
tiques et d’évoluer par poussées ; leur appari¬ 
tion peut ne pas être la première manifesta¬ 
tion de la maladie et être relativement tar¬ 
dive ; ils peuvent être frustes ; ils peuvent 
manquer tout à fait. Plus. fréquemment, le 
syndrome acropathologique s’atténue et dis¬ 
paraît en quelques semaines ou quelques mois, 
mais sa disparition ne coïncide pas avec la 
guérison complète de la maladie, dont les 
manifestations circulatoires, métaboUques ou 
psychiques, persistent plus ou moins longtemps. 

Nous avons montré ailleurs (i) la grande 
variété des aspects chniques présentés par 
l’acrodynie infantile, surtout au début, et 
l’importance qu’il y avait pour étabhr le dia¬ 
gnostic, à déceler les sjunptômes circulatoires 
(tachycardie, hypertension artérielle), les 
troubles du caractère et psychiques qui 

(i) Robert Clément, I.e.s formes atypiques de l’acro¬ 
dynie (La Presse médicale, 16 octobre 1935). 


manquent rarement, les symptômes tradui¬ 
sant les altérations du métabolisme général 
(amaigrissement, anorexie, polyd5q)sie, etc.), 
les troubles vaso-moteurs, sécrétoires et tro¬ 
phiques (crises sudorales, érythèmes, suda- 
minas, desquamation, prurits, etc.). 

Au cours de l’évolution, il n’est pas moins 
important de rechercher systématiquement ces 
divers symptômes avant d’admettre la gué¬ 
rison de la maladie, alors même que les dou¬ 
leurs et les phénomènes vaso-moteurs des 
extrémités ont entièrement disparu. La per¬ 
sistance de quelqu’un de ces signes doit tou¬ 
jours faire craindre une nouvelle poussée évo¬ 
lutive. Le retour même à l'état normal appa¬ 
rent ne semble pas mettre à l’abri d’une 
rechute tardive, puisque quelques récidives, 
survenues après plusieurs années de guérison 
paraissant complète, ont été signalées. 

La prepiière poussée évolutive dure en géné¬ 
ral de deux à quatre mois. Elle peut être plus 
courte et ses manifestations disparaître en 
quelques semaines. 

Mais il n’est pas rare de voir les phénomènes 
se prolonger plus longtemps, un an et mêmé 
davantage, avec des phases d’exacerbation 
et des périodes d’atténuation, sans que les 
signes périphériques disparaissent franche¬ 
ment l’état général s’aggravant plus ou moins 
rapidement. 

Dans de nombreux cas, les symptômes péri¬ 
phériques s’atténuent et s’effacent, mais l’état 
général reste mauvais, les troubles du carac¬ 
tère, un peu améliorés, persistent cependant, 
la tachycardie et rh5q)ertension artérielle 
restent notables. La maladie, pour être moins 
apparente, n’en continue pas moins à évoluer, 
et on verra réapparaître le syndrome acropa¬ 
thologique, en général avec moins d’intensité 
que la première fois. Il n’y a pas de règle abso¬ 
lue ni pour la durée des phases de rémission, 
ni pour la gravité des poussées évolutives ; 
parfois, c’est à la troisièmé ou à la quatrième 
reprise seulement, ou après des signes vaso¬ 
moteurs ou douloureux particulièrement pro¬ 
longés, que font leur apparition les troubles 
trophiques : chute des ongles, perte de subs¬ 
tance plus ou moins importante au niveau des 
doigts. Rocaz (2) signale un cas ayant évolué 
pendant dix-huit mois ; Debré et Seryel de 

(2) Vacrodyuie infantile (Monographie, Doin, 1932 ; 
J. de méd, de Bordeaux, 25 janvier 1928). 
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Cosnii (i). un ayant duré plus d’un an. Hanaut (2 ) 
rapporte l’observation d’une acrodynie évo¬ 
luant depuis vingt mois et non guérie à la publi¬ 
cation. Maria Martino (3) a observé uQe enfant 
de trois ans, qui présenta des périodes d’amé¬ 
lioration et d’aggravation et chez laquelle on 
put compter au moins cinq poussées évolutives 
s’échelonnant sur une période de sept ans. • 

Dans quelques cas, les rémissions sont telle¬ 
ment complètes qu’on a l’impression d’une 
guérison et rien ne fait craindre une récidive 
tardive. J. Boisserie-Dacroix (4) a rapporté 
l’histoire d’un enfant qui, atteint une première 
fois, à l’âge de vingt et un mois, présenta une 
nouvelle poussée évolutive un an plus tard, 
qui dura trois mois environ ; une troisième 
rechute durait encore lors de la publication. 
Dubourg (5) a cité le cas d’une acrodynie 
typique ayant fait une rechute un peu moins 
intense que la première atteinte trois ans après 
celle-ci. R. Debré et Cléret (6) ont rapporté 
une rechute après sept années ; Weill-Hallé et 
Klotz (7), après six ans, et Boisserie-Dacroix, 
après neuf ans de bonne santé. . 

Il est souvent difficile de dire si une acro- 
d}mie infantile est guérie ou non. De retour à 
la normaie est lent et progressif, tant que sub¬ 
sistent quelques symptômes, un réveil de l’af¬ 
fection est toujours à craindre. Da disparition 
même de tout trouble pathologique n’est 
pas une garantie absolue qu’une récidive tar¬ 
dive ne se produira pas. 

Souvent, alors que le syndrome acropatho- 
logique a entièrement disparu et que la majo¬ 
rité des signes se sont effacés, persistent cepen¬ 
dant, souvent pendant fort longtemps, quel¬ 
ques troubles dont l’interprétation ne laisse 

(1) Les formes cliniques de l'acrodynie infantile (Le 
Monde médical, 15 janvier rg3o). 

(2) Thèse de Paris, 1937. 

(3) A propos d’un cas d’acrodj'nie infantiie à évolution 
prolongée (La Pediatria, t. XLV, novembre 1937, 
p. 1003). 

(4) Acrod3'nie récidivante, troisième récidive (Bull, de 
la Soc. de méd. iiif. de Bordeaux et du Sud-Ouest, n“ 3, 
1936, p. 168, et n” 2. 1937, p. 114). 

(5) Bull de la Soc. de méd. inf. de Bordeaux et du Sud- 
Ouest, n» 3, 1936, p. 170. 

(6) Acrodynie infantile à forme mutilante. Récidive 
après sept ans. Séquelles psychiques et vaso-motrices 
(Sbc. de Pédiat. de Paris, mai 1932). 

(7) Un cas d’acrodynie récidivante. Étude du syndrome 
vaso-moteur (Bull, de la Soc. de Pédiat. de Paris, 3 juil¬ 
let 1934 ; Bull. Soc. méd. des hôp.dc Paris, 14 déc; 1936). 
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pas d’être délicate. De processus est-il tou¬ 
jours évolutif ? S’agit-il de séquelles défini¬ 
tives ? Des phénomènes présentés n’exis- 
taient-ils pas antérieurement et n’ont-îls pas 
été mis en évidence par l’acrodynie évoluant, 
sur un terrain prédisposé ? 

Des phénomènes douloureux n’ont pas tou¬ 
jours le type de brûlures ou de cuisson à allure 
paroxystique rappelant les douleurs causal- 
giques des plaies vasculaires des membres. 
Parfois, il s’agit de paresthésies : fourmille¬ 
ments, picotements, l’enfant croit avoir du 
sable ou des aiguilles dans les mains, il se fait 
déchausser, croyant avoir de petits cailloux 
dans ses souliers. Dans d’autres cas, la sensa¬ 
tion est surtout prurigineuse et agaçante. 

Surtout les sensations pénibles peuvent sié¬ 
ger ailleurs qu’aux mains et aux pieds, notam¬ 
ment au niveau des dents, de la bouche, du 
cuir chevelu, et quelquefois au niveau de l'ab¬ 
domen. Dans quelques observations [Rocaz, 
J. Dévesque et R. Méry (8) ; G. Mouriquand, 
Bernheim et Badinand (g)], il existait un syn¬ 
drome douloureux solaire rappelant les crises 
gastriques du tabes. De plus souvent, ce syn¬ 
drome algique est pur, sans troubles digestifs 
et sans signes locaux ; dans d’autres cas, les 
troubles gastro-intestinaux tenaient une place 
importante dans le tableau. Il est difficile 
de savoir quel rapport il y a entre ces diverses 
manifestations. De malade de Mouriquand, 
Bernheim et Badinand présenta 6 à 7 selles 
diarrhéiques par jour pendant quelques jours, 
tandis que les douleurs solaires persistèrent pen¬ 
dant près de deux mois. Dans une observation 
de R. Pierret, P. Boumoville et G. Defebvre (lo), 
une diarrhée ocreuse et fétide dura plusieurs 
jours sans douleurs ; il en fut de même chez un 
de nos petits malades pendant un mois. 

D’existence de douleurs ou de paresthésies, 
même de prurit en im point quelcoiique du 
corps, traduit la continuation du processus 
évolutif. 

Il en est de même des troubles vaso-moteurs 

(8) Acrodynie probable caractérisée par un syndrome 
abdominal dotiloureux (Bull. Soc. de Pédiat., n“ 10, 
19 décembre 1933, p. 528). 

(9) Acrodynie avec réactions abdominales (Pédiatrie, 
t. XXIV, n» I, janvier 1935, p. 8). 

(10) Un cas d’acrodynie infantile, avec troubles vaso¬ 
moteurs graves, diarrhée, chute presque complète des 
dents, atrophie considérable du maxillaire supérieur et 
décollement de la muqueuse palatine (Pédiatrie, t. XXIV, 
U” I, janvier 1935, p. 19). 
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et sudoraux qui, électivement situés au niveau 
des mains et des pieds, peuvent aussi s’étendre 
à tout le corps ou siéger en un point de celui- 
ci. I^es crises sudorales s’accompagnent d’une 
odeur fade et désagréable assez caractéris¬ 
tique. I,eur répétition provoque des sudami- 
nas, la macération de la peau et parfois des 
pyodermites de types divers. I^a sudation 
alterne souvent avec un prurit généralisé, 
mais, dans d’autres cas, il n’y a pas les transpi¬ 
rations caractéristiques, prurit, éruptions di¬ 
verses (ér3'thèmes scarlatiniformes, rubéoli- 
formes, etc.) et desquamation sont les seules 
manifestations cutanées. 

I,es muqueuses sont également atteintes 
dans quelques cas, notamment celles des j^eux 
et de la bouche : conjonctivite et stomatite 
associées à des éruptions cutanées peuvent 
être rapportées à tort à d’autres causes. 

La conjonctivite avec larmoiement, photo¬ 
phobie et léger œdème palpébral et sous-palpé¬ 
bral, qui est presque de règle dans les formes 
typiques, doit, même isolée, être considérée 
comme une manifestation de l’évolution de 
racrod5mie au même titre que le sjmdrome 
acïopathologique. Exceptionnellement, on a 
signalé des hémorragies sous-conjonctivales 
et palpébrales et une hypertension rétinienne 
notable (Weill-Hallé et Klotz), une ulcération 
de la cornée (Byfield), de la diplopie (M. Ber¬ 
nheim) . 

Les troubles trophiques témoignent égale¬ 
ment de l’activité de la maladie : infiltration 
élastique des extrémités, desquamation en 
lambeaux, chute des ongles, des dents et des 
cheveux, perte de. substance plus ou moins 
importante au niveau des doigts ou des maxil¬ 
laires, plaies atones. 

Tant que l’amaigrissement, l’atteinte de 
l’état général et les troubles de la nutrition 
persistent, on ne peut conclure à la guérison 
complète de la maladie. Lorsque celle-ci sur¬ 
vient, elle est, en général, annoncée par une re¬ 
prise de poids et une amélioration de l’état 
général très nette. 

L’anorexie est la règle et contraste habi¬ 
tuellement avec la soif ardente, qui constitue 
souvent pour l’enfant la seule préoccupation 
susceptible de la faire sortir de son apathie. 
L’anorexie est parfois remplacée par une véri¬ 
table boulimie (H. Beutte, H. Janet, R. Mar- 
quéz5'). La soif est parfois tellement impérieuse 


qu’on a pu la qualifier de polyd3q)sie ou de 
dypsomanie. Elle ne s’accompagne pas tou¬ 
jours de polyurie et l’on peut se demander si 
ces troubles correspondent à une atteinte du 
centre cérébral du métabolisme de l’eau ou si 
la soif est seulement compensatrice des sueurs 
profuses. L’hypothèse de l’origine mésencé- 
phahque ou psychique de la polyd3q)sie peut 
s’appuyer sur l’existence de glycosurie dans 
quelques cas (Rocaz, R. Dubois, A. Breton 
et G. Lefebvre) et d’hyperglÿcorachie dans 
quelques autres (Lelong et Odinet, Rocaz, 
R. Marquézy, R. Pierret, G. Mouriquand). 

Il faut, en tout cas, considérer ces symp¬ 
tômes comme témoins du caractère évolutif 
de la maladie, de même que les signes tradui¬ 
sant l’atteinte du système nerveux organique : 
asthénie et hypotonie musculaire, abolition 
ou diminution des réflexes tendineux, modifi¬ 
cations des réactions électriques, troubles de 
la miction, myoclonies, accidents convulsifs, qui 
ont été signalés dans quelques observations. 

Les troubles du caractère et du psychisme, 
qui sont parfois les premiers à s’améliorer, 
subsistent dans d’autres cas, isolés ou associés 
à des signes de dénutrition. Il est très délicat 
de dire le moment où l’on doit les considérer 
comme séquelles et ce qui permet de les croire 
en rapport avec un état évolutif. 

Tant que l’enfant est triste, sombre, taci¬ 
turne, rqjlié sur lui-même, le visage anxieux, 
il semble qu’on ne puisse parler de guérison, 
surtout chez un enfant qui avait auparavant 
la gaieté et l’insouciance de son âge. Il en est 
de même des états dépressifs et des troubles 
psychiques proprement dits. Par contre, on 
peut considérer comme séquelles dés troubles 
du caractère, ou une nervosité excessive, ou une 
émotivité anormale, ou une simple tendance 
dépressive ou psychasthénique, lorsque ces 
signes persistent indéfiniment et sans varia¬ 
tions chez des sujets par ailleurs normaux. 
Sur 24 acrodyniques, en apparence guéris, 
que nous avons pu suivre un temps suffisam¬ 
ment long à l’hôpital Trousseau, 2 ont gardé ' 
des troubles du caractère et une nervosité 
excessive, I des troubles psychiques à tendance 
dépressive que nous avons pu considérer 
comme des séquelles. 

La-tachycardie et l’hypertension artérielle, 
en général associées mais parfois isolées, sont 
souvent très longues à disparaître. Tant qu’elles 
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subsistent avec quelques autres troubles, sur¬ 
tout tant qu’elles gardent une allure paroxys¬ 
tique, on peut redouter la possibilité d’une 
rechute. Cependant, chez 5 enfants, la tachy¬ 
cardie et l’hypertension artérielle nous ont sem¬ 
blé mériter le nom de séquelles par leur persis¬ 
tance indéfinie, en dehors de tout autre trouble. 

Si l’on en recherche systématiquement 
toutes les manifestations, notamment circu¬ 
latoires, ner\^euses ou métaboliques, l’acrody¬ 
nie infantile paraît moins rare et plus prolon¬ 
gée que ne l’admettent la plupart des auteurs. 

Sur 33 malades qui ont fait l’objet d’un tra¬ 
vail antérieur (i) : 

Neuf étaient encore en évolution (2 depuis 
qüatre mois, 4 depuis plus d’un an, 3 respec¬ 
tivement depuis vingt-six mois, trente mois 
et quatre ans). 

Pour les autres, la guérison est survenue : 

Trois fois en moins de six mois ; 

Quatre fois entre six mois et un an ; 

Quatre fois après une évolution de douze à 
vingt-quatre-mois ; 

Quatre fois entre deux et trois ans ; 

Une fois après quatre ans. 

Si la maladie s’est prolongée aussi longtemps, 
ce n’est pas faute d’avoir mis en œuvre tous 
les traitements classiques ; l’atropine, l’acé- 
tylchoUnef les rayons ultra-violets, le sulfate 
d’ésérine, les bains carbo-gazeux. Ces diverses 
médications ont eu à leur actif quelques succès 
et surtout beaucoup d’améliorations passa¬ 
gères qui auraient pu faire croire à la guérison. 
Mais, très fréquemment, si les signes périphé¬ 
riques, surtout les douleurs, bénéficiaient de 
ces médications, quelques syrhptômes sub¬ 
sistaient et de nouvelles poussées survenaient 
plus ou moins longtemps après la guérison 
apparente. On peut espérer que la pyrétothé- 
rapie et les ondes courtes, qui nous ont donné 
quelques succès, raccourciront la durée de 
l'acrodynie et en amélioreront le pronostic. 

Bien que l’acrodynie infantüe soit le plus 
souvent une affection bénigne, la menacé 
d’une mort subite, comme nous avons eu l’oc¬ 
casion de l’observer dans un cas, celle d’une 
évolution prolongée, de rechutes tardives et 
la possibilité de séquelles, doit faire réserver 
le pronostic. 

(i) Fréquence des formes prolongées et des séquelles 
de l’acrodynie infantile (Bull, de la Soc. me'd. des hôp. de 
Paris, 16 décembre 1938, p. 1771). 
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On peut se demander, d’autre part, si cer¬ 
taines tachycardies essentielles, des hyjrer- 
tensions pures, certains états d’émotivité ou 
de nervosité dits constitutionnels, certaines 
anomalies de caractère, quelques perversions 
psychiques, observés chez l’adolescent ou chez 
l’adulte, n’ont pas eu à leur base une acrody¬ 
nie infantile, plus ou moins fruste, dont ils 
seraient le reliquat. La persistance de ces 
troubles fonctionnels chez certains sujets peut 
d’ailleurs dépendre en partie d’un terrain pré¬ 
disposé et ils sont susceptibles de devenir plus 
apparents sous certaines influences telles que 
des modifications de l’équilibre endocrinien, 
au moment de la puberté, de la grossesse et de 
la ménopause, ou à la suite de fatigues, d’émo¬ 
tions, de chocs psychiques. 

Ces notions doivent inciter à déceler et à 
traiter le plus précocement possible l’acrody¬ 
nie infantile, même dans ses formes frustes 
ou atypiques. 


L’IMPËTIGO DE L’ENFANT 

EN 

PRATIQUE MÉDICALE COURANTE 

Mme WERTHEIIVIER 

L'impétigo est un des syndromes qu’on 
rencontre le plus fréquemment en pratique 
pédiatrique. C’est l’expression clinique de la 
forme bénigne de l’infection cutanée superfi¬ 
cielle s’opposant, au point de vue thérapeirtique, 
à l’érysipèle — la forme grave, — au furoncle 
et à l’anthrax, formes plus profondes, de l’in¬ 
fection cutanée. 

A ce point de vue thérapeutique, le seul que 
nous considérons aujourd’hui, plusieurs no¬ 
tions sont à retenir : 

I. La contagiosité. — Elle est extrême, et 
par contact direct, auto ou hétéro-inoculation. 
L’impétigo est une maladie microbienne, c’est 
ce qui explique qu’il se présente parfois, sur¬ 
tout dans les écoles ou les familles nombreuses, 
sous forme de véritables épidémies. Ce ne sont 
que des épidémies apparentes.' Un isolement 
strict des lésions infectées suffit à les arrêter. 
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C’est cette contagiosité des impétigos, peu oii 
mal soignés, qui explique sa fréquence actuelle. 
I<es déplacements, de population, les change¬ 
ments de vie dus aux évacuations multiples 
de ces dernières semaines, nous valent à l’hos¬ 
pice des Enfants-Assistés, dans le service de 
notre maître, le professeur lycreboullet, une 
recrudescence d’impétigos bien supérieure à la 
recrudescence saisonnière habituelle. 

2. Le terrain conditionne toujours, non 
l’apparition de l’impétigo, mais son évolution 
et sa ténacité. 

Un impétigo que nous appellerons acciden¬ 
tel, survenu par contagion chez un enfant bien 
portant, guérit très vite avec n’importe quel 
traitement appliqué proprement — ce qui n’est 
d’ailleurs pas toujours le cas en pratique médi¬ 
cale courante. 

Au contraire, un impétigo récidivant et te¬ 
nace, se reproduisant à distance à mesure que 
le traitement vient à bout des lésions anté¬ 
rieures, alors même que l’on a soigneusement 
éliminé toute cause de reproduction de l’infec¬ 
tion cutanée, est le fait d’enfants débilités 
chétifs. Souvent, malgré leur aspect floride, ce 
sont des enfants suralimentés présentant des 
troubles digestifs chroniques. 

Et, lorsque l’impétigo se présente dans un 
groupement d’enfants comme une épidémie 
saisonnière, on peut bien souvent prévoir, dès 
le premier examen, ceux qui seront guéris en 
trois jours, et ceux qui récidiveront pendant 
une ou plusieurs semaines. 

3. L’agent provocateur. — Lorsque nous 
voyons un impétigo, il est le plus souvent déjà 
disséminé. Il faut tâcher de retrouver par l’in¬ 
terrogatoire et par l’examen la première lésion, 
. qui va nous permettre de trouver la cause. Le 
cas le plus simple est celui d’une plaie acci¬ 
dentelle infectée : c’est soit un ecthyma des 
jambes si fréquent dans la deuxième enfance, 
soit' une « toumiole » se transmettant d’un 
doigt- à l’autre à la suite d’un minime panaris 
phlycténulaire. 

S’il n’y a pas de plaie traumatique à l’ori¬ 
gine, et si l’impétigo, soigné localement de fa¬ 
çon à éviter l’auto-inoculation, sê reproduit 
sans cause évidente, alors-il faut chercher une 
cause provocatrice. 

Autour du cuir chevelu : la pédiculose ; 

Aux aisselles, aux aines : la gale ; 


A la vulve, au sillon interfessier : les oxyures, 
cause d’impétigo plus rare ; 

La^cause la plus fréquente est un prurigo, 
secondairement infecté par le grattage. Il faut 
savoir retrouver la lésion primaire ; la papule 
de prurigo intacte, et l’on voit alors les trois 
stades successifs : la papule originelle intacte, 
grattée, puis excoriée, et dans un troisième 
temps, après une rapide période d’incubation, 
impétiginisée. Il y a toujours, lorsque le pru¬ 
rigo est en cause, des éléments aux trois stades 
qu’on trouve en les recherchant. 

Ces deux notions : terrain, agent provoca¬ 
teur, sont importantes au point de vue théra¬ 
peutique, car l’impétigo, dans tous ces cas, ne 
guérira que lorsqu’on aura guéri ou détruit la 
cause des excoriations cutanées récidivantes, 
c’est-à-dire le prurit si souvent parasitaire chez 
l’enfant. Et il guérira d’autant plus vite que 
l’état général sera bon. 

D’où la conduite à tenir en présence d’un 
impétigo : 

1° Il faut faire un examen général, por¬ 
tant surtout sur l’état digestif et intestinal; 

Un examen d’urine pour rechercher les com¬ 
plications possibles. Bien que les complica¬ 
tions générales soient rares, elles peuvent se 
voir, l’infection subissant au cours des épi¬ 
démies des aggravations par passages succes- 
, sifs d’un enfant à l’autre. On voit, de temps à 
autre, dans les services hospitaliers, une né¬ 
phrite, voire une septicémie dont l’origine est 
une infection cutanée, superficielle ; 

Une enquête sur le régime que suit l’enfant ; 
bien souvent les parents se plaignent d’une 
anorexie qui peut n’être qu’apparente et mas¬ 
quer une suraUmentàtion importante ; c’est 
l’enfant qui n’a jamais faim aux repas, mais 
grignote à tout moment de la journée ; ou 
bien, c’est un gros mangeur jamais rassasié ; 

2° Nous avons vu l’importance d’un exa¬ 
men local minutieux : chercher la lésion 
primaire, l’essaimage à distance qui peut être 
méconnu, l’état des ganglions, la cause provo¬ 
catrice possible ; 

3° Il faut essayer d’examiner, non seule¬ 
ment le petit malade, mais ses frères et sœurs, 
ses voisins de classe : 

Il y a toujours d’autres .impétigos dans son 
entourage. Aussi faudra-t-il isoler, traiter l’état 
général, traiter l’état local. 
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Isoler l’enfant est la meilleure solution, 
malheureusement rarement réalisable. Au 
moins, peut-on faire l’éviction de" l’école jus¬ 
qu’à guérison. Cette éviction, obligatoire, 
n est guère appliquée en pratique, et c’est dom¬ 
mage. 

On ne peut que bien rarement, dans sa fa¬ 
mille, réaliser l’isolement de l’enfant qui ne 
se sent pas malade, et dont l’entourage n’ad¬ 
met pas davantage la maladie, liais, alors, il 
faut, aussi bien dans son propre intérêt que 
dans celui de ses frères, isoler la ou les lésions. 

Il faut imposer un pansement ou plusieurs 
pansements, autant qu’il y a de groupes de 
lésions. 

On doit ne jamais laisser les lésions à l’air 
(sauf dans certains cas chez le nourrisson). 
Cette pratique a souvent des avantages chez 
l’adulte et chez le grand enfant ; chez le jeune 
enfant, c’est l’inoculation de voisinage fatale. 

I/iv TRAITEMENT GÉNÉR.'tE visera, d’une part, 
à redresser le genre de vie et le régime. 

Il faut faire sortir l’enfant trop confiné, 
l’exposer au soleil ; à défaut, faire une cure 
d ultra-violets, favoriser autant que possible 
l’exercice et les jeux. 

Il est important de régler l’intestin ; suppri¬ 
mer la stase intestinale, débarrasser l’enfant 
des parasites intestinaux s’il en a. 

On obtient souvent de bons résultats en 
modifiant la flore intestinale par les fennents 
lactiques, la levure de bière. 

Iva suppression des erreurs de régime, et 
particulièrement de la suralimentation, est un 
temps capital du traitement. 

Très souvent, il y a lieu de rectifier un régime 
mal équilibré, trop important ou trop hydro¬ 
carboné, parfois càrencé en aliments frais. 

Ta simple suppression des gâteaux et des 
sucreries est très efficace ; elle agit à la fois 
sur la suralimentation hydrocarbonée et sur 
l’irrégularité du régime, à repas multiples trop 
rapprochés; 

D'autre part, on doit s’efforcer ^'améliorer 
l'état général. Selon les enfants, on peut utihser • 
l’arsenic à petites doses ; l’huile de foie de 
morue t l’adrénaline et le calcium ; l’acide 
phosphorique ; la str}mhnine ; chez le grand 
enfant, certains extraits hépatiques buvables. 

On doit essayer d’éviter pendant les pous¬ 
sées d’impétigo ; 

1° Tes injections sous-cutanées ou intra- 
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musculaires susceptibles d’être une porte 
d’entrée pour de nouvelles lésions ; 

2° T'iode et les iodures. Te classique sirop 
iodo-tannique, si efficace chez les mêmes en¬ 
fants en dehors des périodes d’infection cuta¬ 
née, est souvent mal toléré par les impétigi- 
neux en période aiguë ; 

3° Ta suralimentation ne doit pas être pres¬ 
crite, puisque, bien au contraire, il faut essayer 
de la dépister pour la supprimer. 

Traitement local. — Celui-ci est particu¬ 
lièrement important. Mais la façon dont il sera 
appliqué a bien plus d’importance que la pres¬ 
cription du traitement lui-même. Bien des im¬ 
pétigos rebelles à tout traitement guériront, 
quand une bonne infirmière aura fait quelques 
pansements corrects. Te médecin doit savoir 
qu’il n’a rien fait en matière d’impétigo quand il 
a fait son ordonnance, s’il ne s’est assuré qu’elle 
a été bien comprise et sera bien exécutée. 

L'ennemi, c’est la croûte. — Te premier ob¬ 
jet est de faire tomber les croûtes. Tous les 
médecins le savent, mais ils ne pensent pas 
toujours à le répéter et à le faire comprendre à 
la personne chargée des soins quotidiens. C’est 
la cause la plus fréquente de l’échec des trai¬ 
tements. 

Tous les moyens sont bons pour faire tom¬ 
ber les croûtes, pourvu qu’ils y arrivent sans 
traumatisme, et à peu près aseptiquement ; 

Tes compresses de sérum physiologique ; 

Tes compresses d’eau d’Alibour faible di¬ 
luée au quart ; 

Tes pulvérisations ; 

Parfois,même,le vieux cataplasme de fécule. 

Tous peuvent donner les mêmes bons résul¬ 
tats, à condition d’être répétés' assez sou¬ 
vent, toutes les deux heures, assez longtemps 
pour que la croûte soit ramollie et se détache.- 
Alors, on l’enlève à la pince si elle ne vient pas 
dans la compresse. 

Tes phlyctènes purulentes sont mises à plat 
aseptiquement; puis oïl nettoie : alcool ou 
éther, ou eau d’Alibour. 

A partir de ce moment, deux techniques dif¬ 
férentes : 

Les pommades, les plus fréquemment uti¬ 
lisées. 

Ta classique pommade à l’oxyde jaxme, au 
1/30, au 1/20, donne d’excellents résultats. 

On peut lui adjoindre du goudron de houille, 
de l’acide salicylique. 'Voici une formule qui 



Mme WERTHEIMER. 


L’IMPÉTIGO DE L’ENFANT 


307 


donne d'excellents résultats lorsque l'épi¬ 
derme voisin n’est pas irrité. 

Oxyde jaune de mercure, 

Acide salicylique. 

Ichtyol. 

Oxyde de zinc. 

Lano-vaseline.. 

Les crèmes aux sulfates de zinc ou de cuivre 
seront préférées dans les lésions très diffuses et 
multiples pour ne pas risquer d’intolérance 
mercurielle. Il y a de multiples formules de 
crème d’Alibour, dont voici un type convenant 
à la majorité des cas : 

* Sulfate de cuivr 
Sulfate de zinc 
Eau distillée... 

Oxyde de zinc 

Lanoline. 

Vaseline. 

Cette pommade sera appliquée après avoir 
détergé et lotionné les lésions avec de l’eau 
d’Alibour faible diluée au quart ou au tiers. 

Lorsque les lésions ont tendance à la chro¬ 
nicité et sont peu irritées, on peut augmenter 
la' proportion de sulfate de cuivre et de sulfate 
de zinc jusqu’à la doubler. 

On peut associer cette pommade d'Alibour 
à la goudroline (Sézary) ; 

Sulfate de cuivre. . oBr,o3 

Sulfate de zinc. oBr.os 

Eau distillée.. 3 grammes. 

Lanoline. 5 — 

Goüdroüne. 2 — 

Oxyde de zinc. i gramme 

Vaseline... 10 grammes 

Les pommades stdfamidées, certaines pom¬ 
mades vitaminées réussissent souvent aussi. 
Les pommades ont l’avantage de donner des 
pansements non adhérents^ mais paraissent 
parfois retarder la cicatrisation. 

Les liquides seront préférés aux pommades 
dans les formes phlycténtilaires, et chez le 
nourrisson, dont les lésions sont souvent si dif¬ 
fuses qu’on ne peut faire de pansement. Il faut 
alors l’envelopper dans un lange stérilisé ou des 
compresses stériles. 

On emploie, pour toucher les lésions, soit 
la solution aqueuse de bleu de méthylène à 
1/20, soit la solution de Ziehl utilisée au labo- 
ratoire^ soit une solution de mercüroçhrome 
ou de violet de gentiane. 


15 grammes. 

.5 -r- 

30 

50 — 



Chez l’enfant plus grand, dans les cas excep- 
tionmels où l’on est obligé de ne pas faire de 
pansement (impétigo du visage et particuliè¬ 
rement de la lèvre), il faut prendre toutes les 
précautions nécessaires pour empêcher le grat¬ 
tage et l’auto-inôculation : 

Utiliser les « cartons » maintenant les coudes 
en extension ; avoir soin de tenir les ongles 
ras. 

Les pansements seront renouvelés tous les 
jours tant que les éléments paraissent infectés. 
Ils pourront être plus rares quand les plaies 
seront propres et sans sécrétion purulente. A ce 
moment, la cicatrisation fait des progrès très 
rapides. 

Certaines formes cliniques un peu particu¬ 
lières d’impétigo appellent quelques re¬ 
marques : • 

La perlèche est particulièrement tenace, car 
constamment réinfectée. Lorsque l’évolution 
paraît trop torpide, il y a intérêt à employer : 

Soit les attouchements au nitrate d’argent ; 

Soit les ultra-violets, en utilisant leur acr 
tion locale. 

Le sycosis du cuir chevelu est très long à gué¬ 
rir, il nécessite l’épilation à la pince de tous les 
poils infectés avant application de solutions 
antiseptiques : Ziehl où mercurochrome. 

Certains pemphigus épidémiques du nourris¬ 
son se rattachent cliniquement aux impétigos 
et doivent être traités par ùne asepsie aussi 
complète que possible dans tous les soins du 
nourrisson. Il vaut inieux éviter les pommades. 

L’eczéma impétiginisé du nourrisson doit 
être traité sans brutalité : 

Pulvérisations plutôt que compresses ; 

Pas de solutions irritantes ; 

Pas de pommades imperméables, ni de pan¬ 
sements occlusifs. 

Bien d’autres formes cliniques feraient in¬ 
téressantes à étudier au point de vue théra¬ 
peutique. Nous n’avons voulu donner, dans ce 
bref exposé, que quelques indications pra¬ 
tiques ; elles pourront trouver leur utilisation 
dans la période actuelle où les retours d’évacua¬ 
tion nous amènent presque journellement de 
nouveaux impétigo^. 
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ACTUALITÉS MÉDICALES 

Splènomègalies chroniques et retard de 
croissance. 

Voici longtemps qu’on a signalé le rôle des altéra¬ 
tions de la rate dans l'arrêt de la croissance. Lance- 
reau estimait qu'eUes étaient en grande partie res¬ 
ponsables des troubles de la croissance notés dans la 
cachexie palustre de certains enfants, et Brissaud, plus 
tard, rappelait cette hypothèse dans ses leçons sur 
l'infantiUsme. Dans une leçon récente sur les divers 
types de nanisme {Paris medical, 2 juillet 1939), 
M. DREbouIiLEï rappelle les raisons qui permettent 
de faire à la rate et au foie une place parmi les causes 
viscérales de certains nanismes et évoque plusieurs 
faits qui plaident en faveur d’un nanisme splénique, 
à certains égards comparable au nanisme rénal. 

Peu de faits sont à ce point de vue aussi instructifs 
(jue celui publié il y a quelques mois par MM. Lere- 
noutLET, Grégoire’, J ean Bernard et Ibarra {Soc. 
française d’hémaiologie, 5 juin 193g et Le Sang, t. VII, 
'939. P- 791-796), concernant un cas de splénomégalie 
fibreuse avec retard de croissance staturale. Il s’agis¬ 
sait d’une enfant de onze ans qui, en même temps 
qu’une très grosse rate, présentait une hypotrophie 
générale manifeste (taille i”,!?, poids 23■'s,400), 
une anémie marquée, des altérations squelettiques 
diverses précisées par la radiographie des altérations 
maxillo-dentaires et chez laquelle, après plusieurs 
semaines d’observation, la splénectomie fut prati¬ 
quée en avril 1938. La rate pesait 470 grammes. 
Sans insisffer sur ses lésions histologiques, longue¬ 
ment analysées par les auteurs, nous signalerons qu’il 
s'agissait là d’ime splénomégalie fibreuse ou, mieux 
encore, d’une réticulo-fibrose de la rate, selon le 
terme employé récemment par M. Messimy. Ce type 
est assez rare dans le jeune âge. Ce qui est surtout à 
signaler, c’est la remarquable action exercée par 
l’intervention sur la croissance. Avant celle-ci, c’était 
ime enfant chétive et malingre mesurant i™,i7.'lîn 
.septembre 1938, elle mesurait i'”,27. La-rapidité et 
l’importance de cette croissance se superposent d’ail¬ 
leurs à celles notées dans des faits de splénomégalie 
hémolytique, comme ceux publiés par M. Grégoire, 
M. Fiessinger, M. Robert Debré et leius collaborateurs. 

Cette constatation clinique s’oppose aux données 
expérimentales qui établissent l’existence d’un retard 
de croissancè chez les animaux splénectomisés. Peut- 
être l’hypotrophie staturale des splénopathes ne 
représente-t-elle qu’un trouble banal semblable à 
celui qui accompagneles maladies chroniques sévères, 
et, dans cette hypothèse, l’ahlation de foyer morbide 
peut être suivie d’une poussée de croissance. Ce que, 
avec M, Jean Wapper qui a étudié dans sa thèse cette 
question {Thèse de Paris, 1939, Lib. Le François), 
il faut retenir, c’est, d’une part, la réalité d’un nanisme 
splénique au moins relatif ; ‘d’autre part, l’action 
favorable que peut exercer l’ablation de la rate ma¬ 
lade sur la croissance de l’enfant. Mieux vaut donc, 
quand l’indication opératoire est bien établie, ne pas 


retarder trop longtemps la .splénectomie, la crois¬ 
sance ne pouvant que souffrir de ce retard 

L. R. 

La sténose pylorique familiale du 
nourrisson. 

Les travaux sur la sténose du pylore de nourrisson 
se multiplient. De plus en plus, ou admet qu’il s'agit 
d’une malformation congénitale, et l'un des arguments 
que l’on peut invoquer est sa nature familiale. Dans 
une thèse récente, M. Bouygues {Thèse de Paris, 1939, 
Marcel Lavergne) publie la belle observation déjà 
rapportée par M. Lereboullet {Arc/i. des mal. de l’af)pa- 
reil digestif, octobre 1938, et Le Nourrisson, novembre 
1938), concernant successivement un père atteint de 
sténose eu 1902, dont le diagno.stic fut posé par 
M. Marfan, puis par M, Sevestre, et qui, après six 
mois, finit par guérir, puis son fils aîné, eu 1935, qui 
est opéré de sténose à l’âge de six .semaines; enfin, 
son second fils, également opéré, eu 1038, au même 
âge, de sténose typique. De cette observation si dé¬ 
monstrative peuvent être rapproché.s - divers autres 
cas groupés parM. Bouygues, dont le plus récent est 
celui de M. Pouyaune. eoncernaut deux jumeaux qui 
furent opérés le même jour pour .sténose pj-lorique. 

M. A. Martin a, de son côté, ob.servé 3 cas familiaux 
de sténose groupés en 1936 dans la thèse de Mmo f)r- 
geolet. La preuve de la nature congénitale de la mal¬ 
formation pyloriqueest, au surplus, prouvée également 
par son association frequente à d'autres malforiua- 
tons (bec-de-Uèvre, maladie de Roger, etc...). 


Le rhumatisme chronique ankylosant 
de l’enfant. 

A propos d'une observation suivie dans le service 
du professeur Nobécourt, M”*» PaTEy-Ducuaux a 
publié une intéressante et consciencieuse étude sur 
le rhumatisme chimique de l’enfant {Thèse de Paris, 
1939, libr. Amette). 

Pour elle, la subdivision nosologiqüe des rhuma¬ 
tismes chroniques ankylosants de l’enfant ne peut 
être actuellement bien établie. Mais, schématique¬ 
ment, il -semble que l’on puisse distinguer deux 
groupes principaux dans cette affection : a. Les rhu¬ 
matismes ostéo-articulaires ; h. les rhumatismes fi¬ 
breux dont le syndrome de StiU ne serait qu’uiie 
des modalités. 

Les limites cliniques de ces deux syndromes sont au 
surplus peu nettes, puisque la présence d’altérations 
osseuses dans le syndrome de Still a été relevée à plu¬ 
sieurs reprises. 

L’étiologie de ces rhumatismes chroniques anky¬ 
losants n’est pas établie. 

Des facteurs infectieux divers ont été invoqués : le 
plus important à retenir serait peut-être l’infection 
streptococcique. 

Des facteurs vitaminés peuvent jouer : leur rôle est 
encore à l’étude. 

Des facteurs endocriniens sont possibles. 

En revanche, le rôle de la thyroïde paraît des plus 
douteux. 
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Si, selon certains auteurs, les parathyroïdes peuvent 
joner par hyperîonctionneniënt, ce sont surtout les 
surrénales qui paraissent à retenir, selon M”® Patey- 
Duelaux. 

Cliniquement, il existe parfois, au cours du rhu¬ 
matisme chronique ankylosant de l’enfant, une pig¬ 
mentation cutanée. Le syndrome isolé par Felty 
semblait exister dans le cas publié par l’auteur. L'as¬ 
thénie, Fhypotension artérielle sont, en outre, de 
constatation assez fréquente. 

Les modifications humorales ont montré parfois des 
perturbations analogues à celles observées au cours 
des insuffisances surrénales. 

Les recherches expérimentales de Coryu sur lé 
rat ont montré qu’après surrénalectomie on obser¬ 
vait chez cet animal des modifications osseuses sem¬ 
blables à celles notées dans les rhumatismes chro¬ 
niques. 

L’épreuve thérapeutique par l’action de la cort'ine 
smrrénale a été positive dans une observation de 
Coryn. Elle n’a pas été ' probante dans le cas de 
Mme Patey-Duclaux. 

Sans être trop affirmative, elle conclut qu’il paraît 
logique de penser à la possibilité d’une altération 
surrénalienne, soit à la source, soit, plutôt, comme 
lésion intermédiaire, dans la genèse du rhumatisme 
chronique ankylosant de l’enfant. L. R. 

Le lait acidifié dans i’aiimentation 
des nourrissons. 

S'oceupant plus particulièrement du problème de 
l’alimentation des nourrissons athrepsiques, dont la 
ration doit être forte, McKim Marriott, deWaslûng- 
ton, a constaté : 

а. Que ces malades bénéficiaient d’un régime à 
base de babeurre ; 

б. Que le succès du babeirrre est dû en grande 
partie à son acidité ; • 

c. Que le babeurre, même enrichi en calories par 
addition d’hydrates de carbone, est un lait carencé. 

Aussi, eüt-ü l’idée d'acidifier un lait entier non 
écrémé, soit par fermentation lactique, soit par addi¬ 
tion d'une certaine quantité d’acide. 

C'est ce procédé qu’a employé A. G. Cardiacos 
(La Presse médicale d’Egypte, SXXI® année, n° 420, 
juUlet-août 1939, p. 15) en ajoutantdout d’abord au 
lait des hydrates de carbone soigneusement choisis. 
Une solution de dextrines (65 à 70 p. 100),-qui 
se dédoublent elles-mêmes en glucose et maltose 
(zo à 25 p. 100), représente un mélange idéal, à 
raison de 50 grammes par litre de lait. L’acide lac¬ 
tique est le plus maffiable de tous les acides, à raison 
de osr,5o pour 100 grammes de lait. En dehors de 
l’utilisation de certaines préparations commerciales 
toutes prêtes, ü est facile de faire réaliser l’équivalent 
par n’importe quelle « maman intelligente » : à 
100 grammes de lait bouilli on ajoute 2 grammes de 
crème de riz ou de maïs et 5 grammes de sucre. On 
fait bouillir cinq minutes à feu doux, en remuant 
l’écume qui se forme; on laisse refroidir à 37“ et on 
ajoute goutte à goutte une cuiller à café d’une solu¬ 
tion aquexxse d’acide laetique officinal à 10 p. 100, tout 
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en continuant à agiter vivement pour éviter la forma¬ 
tion de grumeaux. 

L’acidification a pour résultat ; 

1“ De neutraliser les substances tampons du lait, 
responsables de la diminution de l’acidité du suc gas- 

2» De donner au lait le /)H convenable pour l’ac¬ 
tion des ferments de l’estomac. 

Le lait artificieUement acidifié à l’acide lactique 
peut, dès lors, remplacer, en cas de nécessité, le lait 
maternel ; il convient tout particulièrement aux nour¬ 
rissons athrepsiques amsi qu’à ceux présentant des 
troubles gastro-intestinaux, tout eu faisant la part 
des insuccès que l’on peut rencontrer, comme avec 
tous les laits modifiés. 

M. l’OUMAIttOUX. 

Les états cholériformes d’origine paren¬ 
térale observés à l’hospice des 
Enfants-Assistés. 

Les progrès de la diététique ont rendu rarissime le 
choléra infantile d’origine alimentaire, si fréquent 
autrefois. On n’observe plus guère que les états cholé¬ 
riformes d’origine extra-digestifs liés presque toujours 
à une infection. C’est à ces Laits qu’est consacrée la 
thèse de M. M.-O. Ciiaubon, inspirée par le profes¬ 
seur P. Lereboidlet, et reposant sur les observations 
de" la clinique Parrot (Paris, 1939, L. iïrnette). 

Parmi ces infections, les unes (diphtérie, méningite 
cérébro-spinale), bien que très rares comme causes 
des états cholériformes, sont justiciables d’ime théra¬ 
peutique par le sérum spécifique, joint aux autres 
moyens thérapeutiques. 

Les autres — affections grippales, rhino-pharyn- 
gées ou puhnonahes, oto-mastoïdite, — sont beaucoup 
plus fréquentes ; elles sont, avant tout, justiciables 
d’ime thérapeutique préventive (mesures d’hygiène, 
isolement). 

Les états cholériformes secondaires à la chaleur 
excessive doivent être, rapprochés des précédents ; il ' 
faut les prévenir par une surveillance attentive des 
locaux où vit l’enfant, de son habillement et une 
bonne hygiène alimentaire. 

En présence d’un état cholériforme secondaire, il 
faut associer à la thérapeutique générale de réhydra¬ 
tation et de désintoxication le traitement de l’infec¬ 
tion primitive qu’il faut essayer de dépister par tous 
les moyens. 

Fr. Saint Girons. 

Le traitement des diarrhées graves des 
nourrissons. 

M. André Wimphen a consacré à ce sujet une mté- 
ressante thèse, inspirée par M. H. Grenet (Paris, 
1939. H. Hammont); Laissant de côté toute théra¬ 
peutique étiologique, il précise seulement le traite¬ 
ment symptômatique, en ses deux étapes essentielles : 
phase de diète, phase de réalimentation. 

i» L’étape de diète dans le service de M. Grenet est 
aussi sévère que possible, avec mise au repos absolue 
du tube digestif, c’est-à-dire diète complète pendant 
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douze à vingt-quatre heures. Cela est rendu possible 
par la perfusion, associée à la transfusion sanguine, 
qui, comme y insiste l’auteur, fait partie intégrante 
de la méthode de Schick et Korchitz, fait qui a par¬ 
fois été oublié en France. Les auteurs emploient 
aùssi. par voie sous-cutanée, le sérum glucosé, qui 
est toujours indiqué, le sérum bicarbonaté, utile en 
cas d’acidose, le sérum chloruré, réservé ans: vomis- 
seurs. Il faut remarquer, du reste, que M. Marfan pré¬ 
fère la diète hydrique à la diète absolue (sauf les cas 
rares où l’enfant refuse de boire) et ne la prolonge 
jamais plus de quarante-huit heures ; il n’use que de 
faibles quantités de sérum, et y ajoute la caféine et 
le camphre. 

2° L’étape de réalimentation a utilisé avec succès, 
d’après les travaux américains, le babeurre, puis le 
lait largement ensemencé avec le Bacillus acidopkihis 
(isolé en igoo par Mow). Les auteurs recommandent 
d’isoler le bacille des selles du nourrisson et de gar¬ 
der le lait à la glacière à partir du moment où il con¬ 
tient 100 ooo ooo de germes par centimètre cube. 
La méthode ne peut donc entrer encore dans la jjra- 
tique courante, et il ne faut pas oublier la technique 
de réalimentation de Marfan, avec du lait de femme, 
ou de,babeurre vrai non écrémé donné par cuillerée 

Fr. Saint Girons. 

Utilité de la radiographie comme élément 

de diagnostic des kystes dermoïdes de 
l’ovaire. 

Il est banal de répéter la difficulté des diagnostics 
gynécologiques, et eu particulier celui du kyste 
dermoïde de l’ovaire. 

Bur^hiaurt montre de quel appoint peut être la 
radiographie dans l’établissement de ce diagnostic 
{Lyon chirurgical, mars-avril 1939,-p. 147-156). 

S’il est possible souvent de penser au kyste, il est 
rarement donné d’affibrmer cliniquement sa nature der¬ 
moïde. La majorité des signes cliniques sont trom¬ 
peurs : jeune âge de la malade, unilatéralité, volume 
moyen, évolution lente, situation pré-utérine, dou¬ 
leurs fréquentes, consistance pâteuse. 

Par contre, 50 p. 100 d’entre eux renferment des 
dépôts calcaires. 

C’est à propos d’rm diagnostic hésitant de grossesse 
que Burthiault a eu l’qccasion de faire faire un cliché. 
Au lieu de montrer un squelette fœtal, celui-ci montre 
une ombre allongée, de densité homogène, à bord 
supérieur net et bord inférieur dentelé. On élimine 
rapidement les hypothèses de calculs urétéral ou 
vésical, de calcifications ligamentaires pour retenir 
celle de -feysté dermoïde que vérifie l’intervention. 11 
existe dans la poche une chevelure assez abondante, 
de la graisse et un os d’aspect de maxillaire inférieur. 

Une observation du même genre, avec diagnostic 
de grossesse réformé par la radiographie, est présentée 
par André Tiemy en 1933. 

Si la radiographie ne donne pas' d’image caracté¬ 
ristique du kyste dermoïde, on peut cependant dire 
qu’elle présente, en pratique, un grand intérêt dans 
deux cas : lorsqu’ime femme présente im syndrome 
d'une tumeur génitale de nature douteuse : la radio¬ 


graphie peut donc fournir la clef du diagnostic ; 
lorsqu’une malade suspecte de calcul des voies uri¬ 
naires apporte xme radiographie montrant une ombre 
anormale ; on pense alors à la possibilité d’un kyste 
dermoïde qu'un examen complet permet souvent de 
déceler. ^ ^ 

ÉT. Bernard. 

Contagions tuberculeuses évitables chez 
les nourrissons. 

Dans sa thèse (Paris, 1939, Le François) fondée sur 
les observations recueillies dans le service du pro¬ 
fesseur Delbré, M'a” M. VEYRiÈRES reconnaît d’abord 
qu'il est des contagions inévitables, dans l’état actuel 
de la société : celles que l’on ne pouvait ni prévoir ni 
prévenir, celles qui se produisent quand les parents, 
tarés ou d’intelligence obtuse, ne veulent écouter 
aucun conseil. Mais, le plus souvent, la contagion aurait 
pu être évitée, et s'explique par une faute d’éducation 
populaire insuffisante ; négligence de la sage-femme 
ou de l’infirmière visiteuse ; conseils tardifs ou insuf¬ 
fisamment convaincants des dispensaires ; pitié exces¬ 
sive à l’égard de grands-parents, d’oncles ou tantes, 
ou d’amis, qu’on ne veut pas contrister en les privant 
de la vue de l’enfant. 

Iv’auteur propose, pour éviter le plus grand nombre 
possible de contagions, quatre ordres de mesures : 

1° L’éducation des sages-femmes ; 

2“ I/éducation des assistantes soci.ales qui pénè¬ 
trent au cœur des familles ; 

3“ La construction de logements aérés et sains, 
évitant ainsi la promiscuité des locaux ouvriers ; 

4° L’Aducation populaire, qui apprendra aux 
parents que la tuberculose n’est pas une maladie 
honteuse, que tout individu présentant des troubles 
suspects a le devoir de se faire examiner ; que tout 
tuberculeux a le devoir absolu de s’isoler complète¬ 
ment des nourrissons et enfants ; qu’enfin il’ est des 
centres de placement qui permettent d’isoler les nour¬ 
rissons dans les conditions les plus favorables. 

Fr. S.aint Girons. 

Enquête médico-sociale 
sur 4 996 nourrissons de un mois à un an. 

L’enquêtede M. P. LassabeièRË {Acad, de médecine, 
28 mars 1939, t; CXXI, n» 12, p. 456) a porté sur 
diverses consultations de la mutualité maternelle de 
différents quartiers, et l’ont amené à des conclusions 
intéressantes. 

L’allaitement au sein a été utilisé, jusqu’à six mois, 
chez 62 p. 100 des enfants : il est plus fréquent dans 
les quartiers populeux que dans les quartiers riches 

Les mensurations ont montré que le poids, la taille 
et le périmètre thoracique des nourrissons parisien! 
ont nettement augmenté depuis cinquante ans, ce 
qui est en rapport avec les progrès réalisés en hygiène 
infantile, et coïncide avec un abaissement de la mor 
talité et de la morbidité. 

Les retards de la dentition ont été fréquents. 

Les affections pulmonaires ont été constatée 
chez 12 p. 100 des enfants ; les troubles digestifs a 
sont manifestés chez 41 p. 100 d’entre eux, plus sou 
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vent chez ceux qui recevaient du lait de vache pas¬ 
teurisé que chez ceux auxquels on donnait des laits 
modifiés. 

Les troubles allergiques (eczéma, asthme, etc...) 
ont été plus fréquents chez les nourrissons soumis à 
l’allaitement artificiel, surtout par le lait de vache 
pasteurisé. 

I,e rachitisme fruste et bénin s’est révélé très fré¬ 
quent, et peut être attribué à l’insolation insuffisante 
par suite des poussières urbaines, mais les déforma¬ 
tions rachitiques accusées ont été exceptionnelles. 

D’une enquête menée dans 339 familles, il ressort 
que le logement est trop souvent insuffisant, avec 
aération précaire, humidité, défaut de place, tenue 
médiocre. De ce côté, beaucoup de progrès restent à 
réaliser, pour lesquels l’aide de Tfitat semble indis¬ 
pensable. 

. l-'K. S.tiNT Girons. 

Les régimes alimentaires et la fonction 
rénale chez le nourrisson. 

Dans le service et le laboratoire de M. Ribadeau- 
Dumas, I. MarcEi,ot-SiGUIER a consacré'sa thèse 
(Paris 1938, Imprimerie Tourangelle, 22, rue de la 
Préfectïue, Tours) à l’étude des perturbations du 
fonctionnement rénal, en dehors de toute néphrite, 
au cours des différents régimes auxquels sont soumis 
les nourrissons. 

I. Quand le nourrisson est au sein, la fonction rénale 

donne des résultats d’une constance très remarquable : 
urée sanguine inférieure à oe^is ; diurèse abondante, 
concentration uréique urinaire très faible (i«',50 à 
2 gr. p. I 000), débit uréique quotidien mmimum 
(081,50 à 1 gr.) ; rapport uréique de Cottet très élevé 
(20 à 30). , , 

II. Tout régime artificiel entraîne, au contraire, ime 
élévation importante de l’urée sanguine, avec modifi¬ 
cation corollaire des autres constantes. 

a. Dans les cas favorables, le rein peut assumer le 
travail ' supplémentaire : l’mée sanguine ne dépasse 
pas 0,35, là diurèse n’est pas trop abaissée ; la con¬ 
centration üréîque, très augmentée (6 à 10 p. i 000), 
suffit à assurer la dépuration urinaire, avec débit 
moyen quotidien de i8'',50 à 2 grammes. Le rapport 
uréique reste bon. 

b. Mais, dans certains cas, à la longue, le travail 
rénal excessif entraîne une fatigue secondaire de l’or¬ 
gane, que traduit une diminution de la concentration 
uréique urinaire ; elle devient impuissante à assmer 
la dépuration de l’organisme ; l’urée sanguine monte 
à osr.so et davantage. 

III. Les conséquences de cette rétention uréique 
sont variables, après une place de tolérance plus ou 
moins longue. 

а. Il s’agit souvent d’im arrêt de la progression pon¬ 
dérale, que la diminution des protéines du régime suffit 
à corriger. 

б . Parfois, on observe une chute de poids brutal, 
consécutive souvent à des vomissements abondants, 
alors qu’il n’existe aucun trouble intestinal ni autre. 

c. Souvent il s’agit d’une hypotrophie progres¬ 
sive chez des nourrissons azotémiques, et il convient 
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à ce propos de rappeler les recherches déjà anciennes 
de P. Nobécourt et M. Maillet. 

d. Les infections intercurrentes seront plus graves 
chez les azotémiques, et constitueront encore, surtout 
en milieu hospitalier, un facteur d’atrophie. 

e. Il est possible que- cette azotémie du nourrisson 
joue un rôle dans l’étiopathologie de certaines né¬ 
phrites de l’enfance, si souvent obscure, dans la 
détermination des néphrites aiguës des angines, de la 
scarlatine. 

LV. Le lait sec demi-écrémé paraît l’aliment pro¬ 
voquant les plus profondes modifications humorales. 
Mais toute alimentation artificielle entraînant l’in¬ 
gestion de protéines hétérogènes, même la qualité 
inférieure de l’allaitement maternel, détermine im 
syndrome humoral très différent de celui du lait de 
femme. 

■V. Le remède à apporter à ces troubles est essentiel¬ 
lement le retour à l’allaitement maternel. Si celui-ci 
est impossible, il faut distinguer schématiquement 

a. Le rein concentre suffisamment, l’urée sanguine 
se maintient à im taux raisonnable : il n’y a pas lieu 
de changer de régime ; 

b. L’urée monte progressivement. Alors, même si la 
courbe de poids est satisfaisante et le nourrisson de 
bonne apparence, il est prudent, étant donnée la pos¬ 
sibilité d’accidents ultérieurs, d’instituer la cme de 
diurèse à jeun, d’ajouter de l’eau à chaque tétée, de 
remplacer une partie des protéines par des hydrates 
de carbone. 

VI. M"'” Marcelot-Siguier pense que le pouvoir de 
concentration du rein pour l’urée joue un rôle impor¬ 
tant dans la pathogénie des fièvres alimentaires : 
l’eau est utilisée presque tout entière poiu: éliminer 
l’urée, et il n’en reste plus assez pour la perspira¬ 
tion : la thermolyse devient insuffisante. 

VII. En conséquence, on ne devra administrer de 
repas épais au vomisseur qu’après avoir vérifié son 
urée sanguine ; il faudra lui faire absorber de l'eau 
entre les repas, et, s’il le vomit, lui injecter du séruin 
glucosé. 

Cet important travail constitue donc un argument 
de grande valeur en faveur de l’allaitement maternel, 
auquel on a trop de tendance à renoncer, maintenant 
que les divers modes d’ffilaitement artificiel sont des 
facteurs exceptionnels de troubles digestifs : il reste 
que seul le lait maternel, apportant au nourrisson 
ses protéines spécifiques, lui assure une puissance har¬ 
monieuse. Toute autre alimentation sera une alimen¬ 
tation déséquilibrée dont souffrira son organisme, 
parce qu’elle détermine, avec fréquence, une rétention 
plus ou moins marquée de l’urée sanguine, 

Fr. Saint Girons. 

Traitement de l’oxyurase 
par les lavements d’èther. 

On sait combien est rebelle l’infection intestinale 
par les oxyures. Les multiples traitements préconisés 
en sont la preuve, anciens ou moderneà, bismuth, 
éther de Kay, ail, butolan, pyréthrines, etc. La meïl- 
leme preuve de leur douteuse efficacité est le conseil 
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fréquemment donné de recommencer la cure première 
au bout de quelques jours et ceci quels qu’aient été 
les soins d’bygiène associés : port de caleçons la nnit, 
changés toutes les vingt-quatre heures, lavage des 
mains, suppositoires ou lavements associés à la cure 

S. Mindlin et A. URRIBARRI préconisent les lave¬ 
ments non pas d’éther de Ivay (aéthone), mais 
d’éther officinal sons forme d’huile éthérée. La for¬ 
mule est la suivante : éther, 20 grammes, et vaseline 
liquide : 100 grammes [La Prensa medica argenthui, 
16 août 1939, p. 1603-1608). 

Ils ne donnent aucun médicament par la bouche, 
aucune pommade anale, mais seulement deux ou trois 
lavements par jour. 

On continue cette thérapeutique pendant mie se¬ 
maine et on recommence après une semaine de repos. 
Ceci est destiné à agir sur les parasites qui auraient 
été ingérés an début du traitement et qui ne par¬ 
viennent au rectum qu’en quinze à dix-huit jours. 

Noter que, pour la clientèle de ville, les auteurs es¬ 
saient depuis peu de temps mie formule un peu diffé¬ 
rente, dans laquelle l’huile de vaseline est remplacée 
par l’huile de foie de morue et l’huile d’amandes 
douces. 

Les résultats ont toujoius été excellents, le traite¬ 
ment absolument inoffensif, réserve faite de très pas¬ 
sagères rectites chez les sujets sensibles. 

ÉT. Bernard. 

La transfusion du sang chez les enfants. 

L’hémothérapie jouit chaque jour de plus de 
succès chez l’enfant. Faite avec le sang de la mère 
soiîs forme d’injections intrafessières, elle donne des 
résultats étonnants dans mi grand nombre de diar¬ 
rhées rebelles ou de grandes pyrexies. 

RafaEE MaCIAS Pena préconise la transfusion 
elle-même [Cinigia y Cinijanos, Mexico, juin et jml- 
let 1939, p. 311-323). Il demande que la transfusion 
ne soit pas imiquement réservée aux cas d’extrême 
urgence, mais, au contraire, utüisée avec largesse. Les 
indications de la transfusion sont classées en huit 
groupes qui sont : les anémies primitives ou secon¬ 
daires, les leucémies, l’agranulocytose, l’hémophUie, 
l’hémogénie, les syndromes hémorragiques par 
intoxication ou insufSsance hépatique, les intoxica¬ 
tions exogènes ou endogènes, les infections, en utilisant 
le sang pur, l’immunq-transfusionet le sang de conva¬ 
lescent. En chirurgie infantile, transfuser en cas 
d’hémorragie, shock, et dans le syndrome « pâleur- 
hyperthermie 11. 

Et. Bern.ard. 

Hypertension artérielle 
et mèdrcation soufrée. 

Parmi les multiples facteurs étiologiques de l’hyper¬ 
tension artérielle, MM. M. LcEper, a. Lemaire, J. CoT- 
TET et J. ViGNAEor [Progrès médical, 24 juin 1939) étu- 
dientle facteur toxique, et spécialement celui qui réside 
dans la production des phénylamines. De nombreuses 
expériences, il ressort que la mieux connue de ces 
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substances, la tyramine, constitue, après l'adrénaline, 
la plus importante des bases hypertensives. Or il est 
possible, au moins in vitro, de réaliser par conjugaison 
avec le soufre un acide tyramine-sulfurique qui ne 
possède plus aucune des propriétés vaso-constrictive, 
hy'pertensive, mydriatiqùe et hypergiycémiante de la 
tyramine. Pareille transformation .semble pou\-oir 
s'opérer chez l’animal à sang chaud dans le foie. Il 
était donc logique d’essayer un traitement étiologique 
de l’hj'pertension par le souffre administré per os ou en 
injections parentérales. Les auteurs ont utilisé dans ce 
but du thiophène luiileux à la dose de o'^er 20 par jour 
sous la peau, du thiophène carbonique soluble à la 
dose de o‘=sr,go dans les veines et de l’hyposulfite de 
soude à la dose de i à 3 grammes par la bouche. Le 
résultat fut très souvent excellent chez l'hypertendu 
exempt, au moins en apparence, de lésions rénales, et 
porta à la fois sur les manifestations subjectives et sur 
les chiffres de la tension. I.e soufre seul n'ayant aucune 
action hr'poteusive immédiate, il faut bien penser 
qu’il agit, comme éliminateur ou neutralisant. des 
substances toxiques hypertensives, 

M. Di'RET, 

Luxations habituelles de la clavicule. 

F. E. Godoy Moreira (professeur de clinique 
orthopédique et de chirurgie infantile à l’Université 
de Sâo-Paulo) étudie la pathogénie et le traitement 
des luxations récidivantes de la clavicule (.4 rg'MÙ'os de 
Cirurgia Clinica e Experimental, Sâo-Paulo. avril 193g, 
P- 121-133). 

Rappelant là di.sproportion entre la tète humérale 
et sa cavité réceptrice, Godoy Moreira montre la 
fragilité de la capsule en rapport avec l'extrême 
mobilité de l’articulation. A l’épaule, comme à la 
temporo-maxillaire, les luxations sont particulière¬ 
ment fréquentes. Mais, à la suite de prédispositions 
anatomiques et pathologiques, la luxation se repro¬ 
duit à l’occasion du moindre traumatisme et, d’ail¬ 
leurs, se réduit de même. 

Dans l’immense majorité des cas, il s'agit d’adultes 
jeunes, entre vingt et trente ans, surtout hommes et 
de préférence athlètes ou épileptiques. 

Les troubles anatomiques sont : des déformations 
de la tête parmi lesquelles on note surtout la défor¬ 
mation « en hachette » de Louis Bazy, des dilatations 
de la capsule, des troubles trophiques de la cavité 
glénoïde, l’allongement de la longue portion du 
biceps, la désinsertion antérieure ou inférieure de la 
capsule ou des muscles péri-articulaires, parfois, enfin, 
des corps étrangers articiUaires. 

Trois radiographies montrent des déformations de 
la tête (deux en hachette). Énumérant et discutant 
les divers traitements chirurgicaux (de Claimiont- 
Ehrich, Fristerer, Matti, Galeazzi, Heymanowitsch, 
Nicola, Loefifler, Spitzy, Eden), Godoy Moreira donne 
ses préférences à l’opération de Oudard modifiée par 
Bazy et Wilmoth. Celle-ci donne des résultats non 
seulement irmnédiats, mais encore à distance, ainsi 
qu’en font foi de nombreuses observations. 

ÉT. Bernard. 


Le Gérant : D' André ROUX-DESSARPS. 
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Chaire de pathologie expérimentale et comparée. 

LEÇON INAUGURALE 

le Professeur Henri BÉNARD 

(28 Novembre 1939). 

Monsieur ee Recteur, 

Il 5' a quelques semaines, daUs une émou¬ 
vante évocation des heures douloureuses que 
nous vivons, vous avez montré que le devoir de 
cette université était la reprise normale et 
régulière de ses travaux. Vous avez voulu 
que cette usine intellectuelle, comme vous 
l’appelez, remplît sa tâche au même titre que 
les autres, et que, tout comme aux jours 
héroïques de notre histoire, autrefois à Valmy, 
liier à Verdun, la pensée française fût aux côtés 
de nos armes. Dans le silence et le recueille¬ 
ment où elles tombaient, ces mâles paroles 
n’ont pas trouvé des cœurs indiflérents, et 
soyez certain que vous n’aurez, autour de vous, 
qu’émulation pour répondre à votre vibrant et 
patriotique appel. 

C’est en partant sans doute du même prin¬ 
cipe que vous avez décidé de laisser à ces leçons 
inaugurales le plus possible de leur éclat céré¬ 
monial. Votre présence, aujourd’hui, n’est pas 
seulement pour moi un grand honneur. Per- 
mettez-moi d’y voir une marque de plus, entre 
bien d’autres, de votre attachement à cette 
faculté, cette grande famille que vous n’avez 
quittée, appelé à de hautes fonctions, que 
pour la mieux servir. 

Monsieur le Doyen-, 

En vous entendant prononcer les trop ai¬ 
mables paroles dont vous m’honoriez tout à 
l’heure, je ne pouvais m’empêcher de penser 
qu’elles étaient dictées par la -vieille amitié 
née de nos fréquents contacts à l’Hôtel-Dieu. 

J’ai d’abord connu en vous le savant tou¬ 
jours prêt à répandre le bénéfice de sa science 
et de sa vaste érudition. Puis, quand le mo¬ 
ment -vint pour vous d’être appelé à diriger 
cette grande maison, c’est avec joie et con¬ 
fiance qu’on vous a -vu apporter dans cette 
charge le prestige dé votre haute autorité scien¬ 
tifique et l’appoint concret de votre esprit d’or- 
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ganisation et de méthode. Au savant univer¬ 
sellement connu comme à son respecté doyen, 
la Faculté se doit de rendre un double hom¬ 
mage. 

Messieurs les Professeurs, 

Mesdames, 

Messieurs, 

Mes chers amis, 

En toute autre circonstance que celle tra¬ 
gique du temps présent, une cérémonie comme 
celle dont vous me faites l’honneur serait 
une fête, et une fête tout entière. 

Aujourd’hui, un voile de tristesse s’appe¬ 
santit sur elle. Pour la deuxième fois en un 
quart de siècle, notre valeureux pays est bm- 
talement menacé pour s’être fait, aux côtés de 
ses alliés, le champion du bon droit et des 
libertés. Les jeunes sont partis, graves et réso¬ 
lus, que nous eussions sans doute vus ici dans 
cet amphithéâtre'. Derrière eux, leurs aînés, 
ceux de 1914, ont repris aussi leurs plus mo¬ 
destes positions de combat. Sortis de leur rêve 
d’écarter de leurs enfants la réalité hidense 
d’une nouvelle guerre, Us sont avec eux 
d’âme et de cœur et, dans le silence de leurs 
préoccupations, ils leur rapportent tout de leur 
joie et de leurs peines. 

De cet amphithéâtre, où manquent, comme 
vous, l’un de mes fils, deux de mes frères, de 
nombreux maîtres et amis, jeunes étudiants 
aux armées, vers vous comme vers eux 
s’élèvent toute ma pensée, toute ma sollicitude 
et'toute mon affection. 


Messieurs, si l’onme demandait, aujourd’hui, 
d’analj’^ser le mélange complexe d’émotions 
■violentes que je ressens, il n’est pas douteux 
que c’est tm sentiment profond de gratitude 
que je vous dirais m’étreindre tout d’abord. 
Le retotu sur soi-même, l’impitoyable yvauTi 
oeauTcv est dans tout succès une rude leçon 
d’humihté. Il étale grand ouvert le hvre de 
nos dettes, de nos dettes de reconnaissance ; 
les premières pages en remontent à notre en¬ 
fance, puisque c’est la loi commune que nous 
trou-vions en la personne de nos chers parents 
nos premiers et plus généreux créanciers. 

Dans rme humble maison d’im quartier 
périphérique de Paris, un médecin praticien 
N»» 50-5:. 
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consacrait sa vie à l’éducation de ses enfants. 
Rentrant d’un dur labeur, il trouvait l’impo¬ 
sant programme des devoirs journaliers de 
quatre lycéens ; aucune version, aucun pro¬ 
blème, aucune dissertation ne lui ont échappé. 
Cet homme était mon père. Secondé par une 
épouse à son image, il avait, comme ma chère 
mère, mis toute son ambition dans l’avenir 
de ses enfants. Mes frères et moi, nous leur 
devons tout ce que nous sommes. 

Mon père n’était pas venu d’emblée à la 
médecine : prix d’honneur de mathématiques 
au concours général, élève à l’École polytech¬ 
nique, licencié en droit, officier d’artiUerie, les 
circonstances l’avaient poussé tardivement 
vers la médecine, et, comme vos camarades, 
actuellement en fin d’études, lui aussi avait 
terminé les siennes, face au même ennemi, 
comme lieutenant de réserve, à la tête d’une 
section d’artillerie. 

Fortement marqué de son éducation ini¬ 
tiale, resté excellent mathématicien et fidèle 
adepte des disciplines exactes, mon père ai- • 
mait sincèrement la médecine dont il n’avait 
cependant retiré que bien peu de satisfactions 
matérielles. Il avait une admiration pour le 
sens clinique ou pronostique ; jamais je ne 
l’ai entendu médire des méthodes médicales 
ou les sous-estimer par rapport à celles des 
sciences exactes. Si deux de ses fils furent 
comme lui polytechniciens, si un troisième 
entra à l’école de Saint-Cyr, c’est avec joie 
qu’il me vit entreprendre ma médecine ; il 
m’encouragea dans la voie des concours, à 
laquelle ü n’avait pu lui-même songer : c’est sa 
vie que vous avez couroimée, messieurs les 
Professeurs, le jour où la bienveillance de vos 
suffrages a fait de moi l’un de vos collègues. 

Fils de médecin, je devais devenir gendre de 
médecin, et mon beau-père, le Dr Rayneau, 
n’ignore pas quel prix j’attache à' la paternelle 
affection qu’il n’a jamais cessé de me témoi¬ 
gner. Je devins aussi époux de médecin et ceux 
qui savent ce que c’est pour une femme que la 
vie de concours de son mari ne manqueront 
pas d’associer directement ma chère épouse à 
l’honneur qui m’est fait aujourd’hui. 

Me voici, par les études de mon jeune fils, 
et par celles de ma jeune nièce, en passe de 
devenir père et oncle de médecin. 

Énfin, par l’un de mes frères, je devais en¬ 


trer dans la famille de mori collègue dés hôpi¬ 
taux Stévenin et du regretté professeur Méné¬ 
trier. Pur savant admiré de tous. Ménétrier a 
laissé derrière lui le souvenir d’tme belle car¬ 
rière, toute de travail et de désintéressement. 
Il m’adopta dès le début comme l’un des 
siens et, prenant sans doute dans son affec¬ 
tueuse soUicitude son désir pour une possi¬ 
bilité, il me légua la robe qui avait symbolisé 
la juste ambition de toute sa vie. C’est elle 
que je porte aujourd’hui ; puisse-t-elle m’im¬ 
prégner de toutes les vertus de celui qui me l’a 
pieusement cédée. 

Après mon père, ce fut Gilbert qui décida le 
plus de l’orientation de ma vie. Jeime étu¬ 
diant, à peine sorti du P. C. N., je fus, par un 
ami, introduit à l’hôpital Broussais. Gilbert 
était alors dans le plein rayonnement de sa 
gloire : entouré d’une pléiade d’élèves, au¬ 
jourd’hui des maîtres ou des chefs d’école à 
leur tour, il donnait une impression d’autorité 
souveraine à tous ceux qui l’approchaient. Je 
me revois, prenant, sous la direction de Rou- 
baud ou de Dehon, ces observations minu¬ 
tieuses dont nous redoutions tant la lecture, 
ou bien, encore, notant jalousement quelques- 
unes de ces formules lumineuses dont il émaü- 
lait son enseignement. C’est à l’Hôtel-Dieu que 
je fus son interne, puis son chef de laboratoire 
et son chef de clinique. Il apporta dans la di¬ 
rection de sa chaire, dans les salles, à l’amphi¬ 
théâtre, au laboratoire, ime énergie et un dé¬ 
vouement dont nous ne sûmes que plus tard 
ce qu’ils avaient de véritablement stoïque. 
Aimé de ses malades, vénéré de ses élèves aux¬ 
quels il ne ménagea ni ses conseüs, ni ses en¬ 
couragements, ni son appui, admiré de tous 
pour sa belle intelligence, sa parole fidèle et 
sa bonté, Gilbert vécut jusqu’au bout en idole 
une vie que termina un long et silencieux mar¬ 
tyre. Il est de ceux pour lesquels la postérité 
^ne saurait être ingrate, car ü a trop laissé 
comme exemple de courage, de travaü, de 
pensée féconde à cette postérité. 

Sur le livre noir des disparus, s’inscrivent 
encore les noms de deux maîtres qui me furent 
chers, Campenon et Boulloche. 

C’est chez le professeur agrégé Campenon, 
chirurgien de la Charité, que j’accomplis ma 
première armée d’externat. Grand, maigre. 
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un peu brusque dans ses manières, il intimidait 
au premier abord, mais on avait vite fait de 
reconnaître en Itii l’infinie bonté qui était le 
fond de son caractère. Clinicien réputé, il 
était en même temps doué des plus belles 
qualités d’enseignement qui faisaient de son 
service l’un des plus recherchés. 

Au souvenir de mon maître Boulloche, s’at¬ 
tache pour moi celui de ma deuxième année 
d’externat et de ma première année d’inter¬ 
nat. Esprit fin, un peu sceptique, ne maniant 
la critique qu’avec la plus exquise courtoisie, 
Boulloche adorait son métier de médecin et 
était, en fait, l’un des pédiatres les plus en vue. 
Sa fin prématurée fut une cruelle épreuve pour 
tous ceux qui l’avaient approché et qui 
Savaient aimé. 

Parmi les dettes de reconnaissance qui me 
lient à Gübert, je n’oublierai jamais que ce fut 
lui qui m’introduisit auprès de deux de mes 
maîtres respectés, M. le professeur Achard et 
M. le doyen Roger. 

Autant Gübert restait dans la tradition de 
forme pour ce qui était de la tenue générale de 
son service, autant. Monsieur Achard, votre 
cadre était celui d’une simphcité poussée à l’ex¬ 
trême dont vous ne vous êtes jamais départi. 
Et vous aviez pourtant déjà derrière vous les 
travaux d’un grand savant. Votre visite à 
l’hôpital se passait süencieusement, avec une 
régularité mathématique, et rien ne vous échap¬ 
pait, vous voyiez tout par vous-même. C’est 
auprès de vous que j’ai connu L. Ramond, 
Flandin, Polonovski et nos regrettés collègues 
Charles Foix et Feuillée, trop tôt ravis à notre 
affection. Votre bienveillance ne m’a jamais 
abandonné aux heures les plus graves et, hier 
encore, j’ai pu mesurer tout le poids de votre 
généreux appui. Mon cher maître, quand 
j’avais l’honneur d’être votre interne, vous 
étiez de ceux qui vantaient les charmés de 
Paris durant les vacances, ses rues désertes, 
son calme propice au recueillement et aux 
méditations. Mais voici qu’aujourd’hui la 
vüle qui vous retenait vous paraît trop étroite 
et, par delà les mers, vous ne connaissez 
plus de limites à l’espace. Vous allez, pieux 
messager de la pensée française, porter au loin 
tout ce que peut symboliser en dehors de nos 
frontières le prestige de votre haute person¬ 
nalité. 
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Monsieur le doyen Roger, quand Gübert 
m’adressa à vous dans l’espoir que vous puis^ 
siez m’accueülir comme interne, j’étais déjà 
votre élève pour avoir lu et relu cet admirable 
ouvrage où sous le titre modeste à!Introduction 
à l’étude de la médecine, vous avez réussi à 
grouper tous les éléments essentiels de la pa¬ 
thologie générale. Gilbert eut gain de cause 
auprès de vous et je fus votre interne. Je revois 
encore votre visite quotidienne à la Charité ou 
à r Hôtel-Dieu. Vous passiez lentement, écou¬ 
tant d’une oreiUe bienveülante les explica¬ 
tions qu’on vous fournissait ; mais, brusque¬ 
ment, vous vous arrêtiez : un détail vous avait 
frappé et c’était alors l’interrogatoire impi¬ 
toyable des élèves dont vous aviez la charité 
de faire grâce à votre interne. Physique, chi¬ 
mie, histoire httéraire, art, phüosophie, tout 
était matière à digression où se donnait libre 
cours votre universelle érudition. 

Mais votre véritable vie était au laboratoire 
et là, travaülant vous-même, de vos propres 
mains,- montrant par votre .exemple ce 
que c’est que la conduite scientifique d’une 
expérience, vous avez, malgré la charge de 
vos nombreuses missions universitaires, pour¬ 
suivi sans relâche votre féconde carrière de 
chercheur. Quand j’évoque le briUant succès 
de vos leçons de pathologie expérimentale, je 
sens peser en moi de tout son poids la lourde 
responsabüité que j’assume aujourd’hui. 

Près de vous, mon cher maître, étaient venus, 
comme moi, Daugier, Lévy-Valensi, Binet, 
mais je ne puis assez penser à celui de votre 
école qui reste sans doute votre élève pré¬ 
féré, Marcel Garnier. Tout le désignait pour 
être votre successeur dans cêtte chaire, quand 
des circonstances implacables vinrent lui reti¬ 
rer crueUement la juste récompense de son 
labeur. Sa réponse à l’injustice du sort fut la 
persévérance dans le travaü et l’exemple de la 
plus courageuse et de la plus stoïque abnéga¬ 
tion. A ce savant qui m’honora à plusieurs 
reprises de sa bienveülance, j’adresse ici, bien 
haut, l’hommage ému de ma reconnaissance et 
de mon admiration. 

Quand Gübert nous quitta, trop tôt retiré 
à ceux qui l’avaient tant aimé, un homme était 
là, capable de prendre en main la barre aban¬ 
donnée : c’était vous, mon cher maître. Mon¬ 
sieur Carnot. Vous aviez déjà vos élèves, mais 
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il y avait place encore dans votre cœur, et c’est 
ainsi que j’eus la bonne fortune d’être adopté. 
Ce fut pour moi un hormeur et une joie qpe 
d’entrer dans votre école et de m’imprégner 
de ce fécond enthousiasme qui rayonne de 
vous comme une ardente chaleur, du feu 
de votre double culture scientifique et médi¬ 
cale. Depuis lors, votre inépuisable bienveil¬ 
lance m’a conduit jusqu’ici. Mon cher maître, il 
y a plusieurs façons d’être un chef d’école. Il 
y a la manière germanique, rigide, distante et 
froide, et il y a la vôtre. « Que voulez-vous, 
expliquiez-vous un jour, j’ai beaucoup d’en¬ 
fants, j’en ai des petits, j’en ai des grands » ; 
certes, vos élèves sont plus nombreux encore, 
mais parmi eux, aussi, il y a des petits, il y a 
dés grands, et c’est pour vous une nouvelle et 
vaste famille. Vous l’avez dirigée sans autre 
forme d’autorité que celle qu’inspirent l’admi¬ 
ration de votre œnvre et la respectueuse 
affection envers votre personne. Ceux qui, 
comme moi, ont eu la chance de rester long¬ 
temps à vos côtés, ont vu de quelle façon vous 
avez su porter, sur vos robustes épaules, 
un nom deux fois illustre dans la science et 
dans l’histoire. 

C'est auprès de Gilbert ou de M. Carnot que 
j’ai connu nombre de leurs élèves qui sont 
devenus^our moi des maîtres ou des amis. 

De professeur DerebouUet, dont j’ai été long¬ 
temps l’assistant à la' consultation de l’Hôtel- 
Dieu, m’a toujours entouré de sa bienveillante 
soUicitûde. Il fut pour moi le plus affectueux 
des maîtres, et je le prie d’agréer ici l’expres¬ 
sion de ma bien sincère reconnaissance. 

Le professeur Rathery m’a, un des premiers, 
orienté vers cette chaire. Ses conseils m’ont 
été précieux et j’aurai sans doute à m’inspirer 
souvent de son enseignement pour le plus grand 
bien du mien. Son appui ne m’a jamais fait 
défaut et je lui exprime ici toute ma gratitude. 

Au docteur Herscher, je dois ma préparation 
à l’internat et des témoignages incessants du 
bienveillant intérêt qu’il m’a toujours porté. 

Le professeur Villaret m’a fait l’honneur de 
m’associer à son enseignement de perfection¬ 
nement à l’Hôtel-Dieu, à Necker, à Broussais. 
Il fut pour moi, de longue date, à la fois un guide 
et un ami, im guide aux avis les plus précieux, 
im ami toujours prêt à devancer l’appel chaque 
fois qu’un service pouvait être attendu de lui. 


Ses conseils m’ont toujours dirigé, et je sais, 
pour l’avoir éprouvé bien des fois, ce que vaut 
à ma reconnaissance son fidèle et bienveillant 
appui. 

Quant au professeur Baudouin, sa sollici¬ 
tude à mon égard a été toute fraternelle. Vous 
qui m’écoutez, jeunes élèves de cette Faculté, 
je vous souhaite de trouver à l’aube de vos 
études un aîné, un proche aîné, dont l’affec¬ 
tion ne vons quittera plus. Vouspourrez, comme 
moi, le voir gravir progressivement les éche¬ 
lons successifs de notre hiérarchie et, par la 
joie que vous en éprouverez, ses succès seront 
les vôtres. A votre tour, peu à peu, vous le 
suivrez peut-être et vous n’aurez dès lors de 
plus vive préoccupation que de rendre à d’au¬ 
tres ce qui vous a été à vous-même si géné¬ 
reusement prodigué. 

Mon ami Chabrol et moi, nous avons souvent 
et longtemps travaillé ensemble. J’ai puisé à 
ses côtés un peu de sa magnifique puissance 
d’enseignement, dont les étudiants sont si 
bons juges _et si friands. 

Enfin, à la mémoire de mon maître Gilbert, 
s’attachent encore les noms de Lippmann, 
Jomier, Chiray, Descomps, Brin, Saint Girons, 
Tzanck, Gutmaim, Lagarenne, Deval, Coury, 
M'is Tissier et de mon regretté collègue d’in¬ 
ternat Dumont, tous fidèles pionniers de sa 
vaillante école. 

Il me reste encore à rendre hommage à un 
maître et à un ami. 

Un maître, ce fut Lucien Camus, dont 
j’évoque ici la mémoire, l’éminent physiolo¬ 
giste, directeur de l’Institut supérieur de 
Vaccine. Ceux de ma génération ont pu appré¬ 
cier ses puissantes qualités d’enseigneur, alors 
qu’il était chef des travaux de cette faculté. 
Déjà connu par de belles recherches physiolo¬ 
giques, dont certaines en collaboration avec le 
professeur Nicloux, à qui j’adresse ici l’expres¬ 
sion de toute ma respectueuse affection, il 
consacra la seconde moitié de sa vie à l’immu¬ 
nité antivariolique, et l’on sait les immenses 
services qu’il a rendus dans la prophylaxie 
contre la variole. Travailleur infatigable, 
biologiste accompli, il a laissé, en outre, le 
souvenir d’un homme de cœur prodigue sans 
réserve de son inépuisable bonté. 

Quant à l’ami que fut pour moi mon prédé¬ 
cesseur immédiat dans cette chaire, N. Fies- 
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singer, je ne sais comment Ini exprimer ici 
tout ce que je lui dois de reconnaissance. I/’es- 
time qu’il m’a portée ne tirait pas sa source, 
comme il arrive souvent, des fréquents con¬ 
tacts d'une éducation médicale commune ; elle 
était née sur place, au laboratoire, dans la 
collaboration intime de la recbercbe. J’eus la 
bonne fortune que cette estime fût celle d’un 
bomme que son autorité et sa fière indépen¬ 
dance placent parmi les vrais chefs d’école. 
Pour tout cela, mon cher Fiessinger, je n’aurai 
jamais assez de souvenir, jamais assez de 
gratitude. 

Enfin, j’aurai garde d’oublier, mes fidMes 
collaborateurs, Eemaire, Merklen, Herbain, 
Dermer, Tissier, Ratner, Mii® Ba- 
reillier ; je pense aussi à tous les membres 
dévoués de notre personnel hospitalier : 
MUe Poussot, Mil® Robert, M^i® Easserre, 
Mme Migneron. A tous et à toutes, j’adresse ici 
un chaleureux merci. 


Puisque la Faculté m’a fait l’insigne hon¬ 
neur de m’appeler à cette chaire de pathologie 
expérimentale, peut-être estimerez-vous. Mes¬ 
sieurs, que mon premier devoir est de m’ouvrir 
auprès de vous de mes goûts, de mes tendances, 
de faire, en quelque sorte, ma profession de foi 
et de vous dire quel est, à mon sens, l’esprit 
général qui doit présider à l’étude de cette 
branche si captivante des sciences médicales. 

Je dois vous confier tout d’abord qu’un 
irrésistible attrait m’a depuis longtemps en¬ 
traîné vers elle. Mon hérédité sans doute, l’em¬ 
preinte puissante de mes maîtres et de mes 
amis, le prodigieux essor des disciplines biolo¬ 
giques devaient faire de moi un médecin de 
laboratoire. Non que je ne reconnaisse à la 
clinique pure son immense intérêt, non que je 
ne sache attribuer à l’exercice même de. l’acte 
médical toute sa noblesse, ou que j’oublie les 
solides vertus du médecin praticien tous les 
jours penché sur la souffrance humaine, niais 
on ne saurait refréner ni ses aspirations, ni ses 
préférences, et c’est là une des raisons pour les¬ 
quelles vous me voyez aujourd’hui devant vous. 

Si vis me flere, dit un vieil adage latin, 
emprunté à Horace, dolendum est primum ipsi 
tibi ; en traduction libre : si tu veux qu'on 
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t’écoute, commence par t’intéresser toi-même 
à ce que tu enseignes. Claude Bernard, vingt 
siècles plus tard, ne pensait pas autrement, 
lorsqu’il écrivait : Potir faire de la science, il 
faut croire à la science. Que cette condition soit 
sufiBsante, nul ne voudrait le prétendre, mais 
elle est pour le moins nécessaire et je puis 
vous promettre qu’elle ne connaîtra pas chez 
moi de défaillance. 

Messieurs, je n’ai pas l’intention, dans cette 
séance solennelle, de m’étendre sur les grands 
principes de la médecine expérimentale. E’ou- 
vrage célèbre de l’illustre Claude Bernard, 
aujourd’hui plus que jamais entre toutes les 
mains, n’incite guère à d’inutües et dangereuses 
paraphrases. Par ailleurs, l’histoire de l’expé¬ 
rimentation a été retracée par mon maître, le 
doyen Roger, dans un style et avec une pro¬ 
fondeur de pensée auxquels je serais bien osé 
de prétendre. Aussi bien, mon but sera-t-il 
plus modeste, et, puisque je m’adresse à de 
jeunes futurs médecins, je vais vous parler de 
l’esprit scientifique médical et de son adapta¬ 
tion à l’évolution de la pathologie expérimen¬ 
tale. 

Et, tout d’abord, une question préjudicielle 
se pose : le médecin, de par sa formation, de par 
la'nature des problèmes qiri se présentent jour¬ 
nellement à lui, le médecin est-il qualifié pour 
faire un expérimentateur ? On a souvent fait 
grief à la médecine d’être tributaire des autres 
disciplines scientifiques et de devoir bon nombre 
de ses grandes découvertes à des savants non 
médecins. Le reproche est en grande partie 
injuste, si tant est même qu’il soit recevable,-à 
une époque où les différentes sciences n’bnt plus 
de frontières et bénéficient d’un mutuel appui. 
Il trouverait, du reste, facilement sa réplique et, 
pour ne citer qu’un exemple, c’est à un méde-. 
cin, Robert Mayer, qu’on doit l’Un des plus 
grands principes de la physique moderne, celui 
de l’équivalence du travail et de la chalem:. 

Mais laissons de côté cette inutile polé¬ 
mique. Ee médecin peut aborder sans crainte la 
recherche expérimentale, car il possède à un, 
haut degré ces qualités fondamentales que sont 
l’esprit d’observation, le sens critique et ta 
méthode. 

E'esprit d’observation, c’est ce pouvoir inet- 
veiUeux de saisir un point de détail, une parti¬ 
cularité peu saillante qui, sans lui, seraient 
passés inaperçus. Tout le monde né possède 
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pas au même degré cette qualité précieuse, 
certains n’en sont que médiocrement pourvus : 
oculos habent et non videhunt, comme s’écriait, 
en levant les bras au ciel, mon vénéré profes¬ 
seur de sixième, devant nos trop fréquentes 
étourderies ; d’autres, au contraire, ont des 
yeux qui savent voir, des yeux perçants qui 
scrutent et fouillent tout sans rien omettre. 
Jenner était de ceux-là ; on sait où l’a conduit 
ce don véritablement divin. 

ly’éducation clinique, cj^ui est à la base delà 
formation médicale, éveille et avive de la façon 
la plus certaine le sens d’observation : diagnos¬ 
tic et pronostic en sont, en effet, l’inestimable 
enjeu. Mais l’expérimentation, a dit Claude 
Bernard, n’est autre qu’une observation pro¬ 
voquée. Il n’est pas de bonne expérience sans 
une observation complète et minutieuse ; un 
détail en apparence insignifiant, une anomalie 
imprévue peuvent mettre sur la voie d’ime 
découverte tout comme un signe clinique dis¬ 
cret peut décider d’un diagnostic jusqu’alors 
hésitant. B’esprit médical et l’esprit expérimen¬ 
tal, tous deux tributaires de celui d’observa¬ 
tion, se rejoignent donc ici au point de s’iden¬ 
tifier. 

Be sens critique et la méthode sont les com¬ 
pléments indispensables de l’esprit d’observa¬ 
tion. Eat-ü meilleure école que la nôtre pour 
les développer ? Songez au médecin qui, devant 
le récit souvent abondant et confus de son 
malade, doit se livrer à un très difficile et labo¬ 
rieux examen, écarter l’inutile, retenir l’es¬ 
sentiel, revenir à chaque instant au fait, con¬ 
duire, en un mot, son enquête avec toute la 
sagacité d’im juge d’instruction. Cette enquête 
terminée, les signes physiques soigneusement 
observés, il lui faudra encore établir la subor¬ 
dination réciproque de tous les symptômes 
avant de prétendre remonter à leur causa com- 
mime et première. Que de difficultés dans cette 
marche au diagnqstic, que d’embûches, que de 
possibilités de s’égarer sur une fausse piste ! 
Mais c’est là l’entraînement jorunalier du mé¬ 
decin. Bes qualités de discernement dont il 
fait preuve au Ht du malade, pourquoi s’écHp- 
seraient-eUes subitement dèvant la table 
d’expérience de son laboratoire ? Ba physio¬ 
pathologie est une, provoquée ou spontanée : 
l’animal ne répond pas forcément d’une façon 
simple aux excitations ou aux lésions arti¬ 
ficielles ; ses réactions sont habituellement 
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multiples ; comme chez le malade, il faut inter¬ 
préter et choisir et, ici encore, l’expérimenta¬ 
teur rejoint le médecin. 

B’esprit d’observation, lorsqu’il s’appuie sur 
un sens solide de la critique et de la méthode, 
peut conduire aux initiatives expérimentales 
les plus fécondes. 

J’ai prononcé tout à l’heure, devant vous, le 
nom vénéré de Jenner. Méditons ensemble, si 
vous le voulez bien, sur le mécanisme de sa 
géniale découverte. 

Nous sommes à la fin du xvxn® siècle ; un 
terrible fléau, de triste histoire, décime encore 
les villes et les campagnes : c’est la variole, 
dont les formes malignes et les effroyables 
compHcations tuent, défigurent ou aveuglent 
d’innombrables victimes. Un seul remède a 
pu être opposé jusqu’ici à cette inexorable mala¬ 
die : la variolisation rapportée en Europe par 
Bady Montague, mais cette méthode n’est pas 
sans danger : au Heu d’une variole bénigne, 
eUe peut faire apparaître ime variole redou¬ 
table, et, d’autre part, eUe a le grave inconvé¬ 
nient d’entretenir et de disséminer le virus 
variolique. 

Une notion court dans le comté du Gloces- 
ter, où Jenner exerçait les fonctions de méde¬ 
cin varioHsateur : les vachers et vachères qui 
ont contracté auprès de leurs animaux une 
maladie pustuleuse, le cow-pox, peuvent fran¬ 
chir impunément les épidémies de variole les 
plus sévères. Pour tout autre que Jenner, cette 
affirmation n’évoque que scepticisme. B’iUustre 
médecin anglais en saisit toute la portée, et 
n’a de cesse de la vérifier. Il s’informe auprès 
de ses coUègues variolisateurs. Il recherche 
surtout ce fameux cow-pox qu’il s’attache à 
distinguer des affections similaires mais inac¬ 
tives. Patiemment, laborieusement, il finit 
par s’en faire une idée précise. C’est dans ces 
conditions que, le 14 mai 1796, on lui amène 
ime jerme fiHe, Sarah Nelmes, portant sur la 
main trois pustules, qu’il recoimaît comme du 
plus authentique cow-pox. Il prélève un peu du 
contenu de ces éléments et l’inocide au bras 
d’un jeune enfant, James Phipps. Au bout de 
quelques jours se développent des éléments en 
tous points comparables à ceux de Sarah 
Nelmes. Be cow-pox n’est donc pas seulement 
transmissible de la vache à l’homme ; ü peut 
être inoculé de l’homme à l’homme et. par suite, 
être entretenu. 
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Reste à prouver qu’il met à l’abri de la va¬ 
riole. I/’année suivante, Jenner revoit l’enfant, 
James Phipps, et pratique sur lui, comme il 
le faisait couramment sur les enfants de son 
âge, la variolisation. Il attend, le cœur plein 
d’un espoir immense ; les journées lui paraissent 
des siècles. Voici le cinquième jour, rien ne se 
développe aux points d’inoculation ; voici le 
sixième, le septième, le huitième, rien encore ; 
son émotion est à son comble, puis c’est le 
triomphe : aucune trace d’éruption n’apparaît 
les jours suivants. L.a preuve est faite ; l’expé- 
rienee cruciale est réalisée : la vaccination 
protège contre la variolisation et, par suite, 
contre la variole, 

La découverte de Jenner est d’une portée 
telle qu’elle n’a jamais été surclassée. Elle 
s’inseritj à n’en pas douter, comme la première 
et la plus belle conquête de la pathologie expé¬ 
rimentale et comparée. Une expérience, en 
effet, est à sa base, expérience d’une étonnante 
simplicité, sans laboratoire, sans outillage par¬ 
ticulier, expérience de grand maître en réalité, 
et qui n’eût jamais été conçue sans tm long 
travail d’observation infailliWe, sans tm juge¬ 
ment et une méthode relevant du génie. 
Gloria nobis. Ainsi sait parfois expérimenter 
un médecin. 

Messieurs, c’est un fait banal dans l’histoire 
générale des sciences, que beaucoup de leurs 
progrès sont dus à la précision de plus en plus 
grande apportée dans la pratique des mesures. 
La physique, la chimie, la mécanique, en sont 
des exemples frappants. Le médecin peut-ü 
suivre dans cette voie les autres savants ? Est-il 
capable de s’adapter à cette discipline parti¬ 
culière de rigueur ? Possède-t-il, en un mot, 
le sens de la précision ? 

Nous touchons id à l’une des critiques les 
plus souvent formulées à l’égard de l’esprit 
scientifique médical. On reproche volontiers 
au médecin qui expérimente de se contenter 
d’à-peU'prèS, d’aimer les méthodes simples et 
rapides, de ménager dans ses conclusions des 
portes de sortie, bref, de donner trop souvent 
l’apparence du vague et de l’impréds. 

Examinons en toute consdenee ce qu’il peut 
y avoir de bien-fondé ou d’injuste dans ce juge¬ 
ment. Et, tout d’abord, comment qualifier 
d’imprécis le médecin qui situe au niveau d’un 
segment de moélfe le siège d’une compression. 


au niveau du faisceau de His la cause d’une 
bradycardie, au niveau de l’hypophyse, des 
parathyroïdes, des surrénales l’origine de tel 
ou td trouble endocrinien. 

Certes, on est obligé de reconnaître que les 
sciences biologiques et, par conséquent, la 
médecine, ne disposent que de peu de méthodes 
propres, dont l’exactitude puisse rivaliser 
avec celle des sciences fondamentales. 

Mais il conviendrait de s’entendre ici sur la 
signification pratique à concéder au mot pré¬ 
cision. Du point de vue théorique, la précision 
s’exprime numériquement par l’erreur rela¬ 
tive : elle est dite du centième, du millième, dû 
dix-millième lorsque l’excès ou le défaut rap¬ 
porté à la valeur réelle ne dépasse pas ces 
chiffres. Mais, du point de vue pratique, le 
problème est différent : tme méthode peut être 
tenue sinon pour précise, du moins pour borme, 
si elle est capable d’accuser des différences 
inférieures à celles qu’on est appelé à rencon¬ 
trer. Sous cette réserve, la biologie médicale ne 
manque pas de techniques précisés, c’est-à-dire 
de précisions appropriées : un pouvoir d’ag-- 
glutination ne se mesure guère sans une hési¬ 
tation du simple au double, c’est cependant 
suffisant pour réâhser un toUr de force et dis¬ 
tinguer une infection éberthienne d’une infec¬ 
tion bien voisine à bacilles paratyphiques. Un 
dosage courant de l’urée sanguine ne comporte 
guère qu’une approximation de lo à 20 p. 100 ; 
il n’en faut pas plus pour suivre utilement, avec 
Widal, l’évolution d’une néphrite chronique. 
Dans ces deux cas, et l’on pourrait multiplier 
les exemples, la technique, d’une précision théo¬ 
riquement très relative, s’avère cependant excel¬ 
lente, parce que pratiquement suffisante. 

Bon nombre de recherches expérimentales 
réclament des méthodes simples, rapides, appli¬ 
cables sur une minime prise d’essai. Ces qualités 
sont souvent plus précieuses que la grande exac¬ 
titude d’une technique plus longue.et plus 
déHcate. Elles permettent la répétition des 
mesures, rétablissement d’une courbe dont 
les points aberrants s’élimineront d’eUx-mêmes. 
Contrairement à ce qu’on apprécie d’ordinaire, 
la, quantité supplée ici la qualité, et le nombre 
conifère à l’ensemble des déterminations l’avan¬ 
tage d’un contrôle rédproque et d’Un mutuel 
appui. 

Ce n’est pas que le biologiste n’ait rien à 
•gagner de la très haute précision ; ce n’est pas 
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qu’il doive se désintéresser d’améliorer ses 
méthodes, de perfectionner à l’extrême ses 
procédés de mesure. L’exemple des sciences 
exactes est trop instructif à cet égard. Toutes 
les fois que la technique marque un avantage, 
le résultat pratique ne tarde pas à suivre, 
pour le plus grand bien de la science, un per¬ 
pétuel mouvement. 

La médecine n’échappe pas à cette loi. Dans 
sa course au progrès, elle aussi perfectionne 
ses méthodes; multiphe ses appareils, les 
adapte aux besoins toujours plus grands de 
l’observation et de la recherche.expérimentale. 
Pénétrer plus avant dans l’analyse d’un phéno¬ 
mène biologique, ce n’est pas toujours réussir 
à le comprendre ; c’est pour le moins recueillir 
une donnée d’attente, base solide pour des 
spécidations d’avenir. . 

Mais, tout comme dans les sciences les plus 
exactes, l’essor de la technique comporte 
ici sa dure rançon. Les physiciens nous en¬ 
seignent tous les jours combien il est difficile 
d’augmenter tant soit peu l’exactitude d’une 
mesure. Le maniement d’une micro-balance ne 
rappelle en rien, par la foule des précautions 
indispensables, celui d’une bonne, balance de 
sensibilité courante. Si l’on ne craignait pas 
de transposer une loi célèbre, on pourrait 
dire que la précision croît comme le logarithme 
de l’effoit qu’elle exige, formiile dont vous 
excuserez la naïveté et qui n’a, bien entendu, 
que la valeur d’une image. 

Ce sacrifice consenti à l’application des 
méthodes hautement sensibles, celles-ci vont 
avoir, en biologie, à s’affronter à des problèmes 
d’tme rare complexité. Rien n’est, en effet, 
aussi difficilement pénétrable que l’être vivant. 
Le physicien, dans lés phénomènes qu’il envi¬ 
sage, réussit le plus souvent à éliminer les 
facteurs accessoires ou à les réduire à des pro¬ 
portions non gênantes ; il isole ainsi le facteur 
principal dont il peut, à loisir, graduer l’inten¬ 
sité et suivre les effets : une loi simple sortira 
parfois de cette étude, loi simple qui se com¬ 
pliquera forcément, par la suite, avec une 
analyse plus poussée du phénomène. 

Le biologiste cherche à procéder de même, 
mais sa tâche est autrement malaisée. Il n’est 
pas aussi maître que tout à l’heure des diffe¬ 
rentes conditions du problème dont certaines 
ne peuvent être modifiées. Sur bien des points, 
il doit prendre l’animal tel qu’il se présente à 


lui. Par ailleurs, une foule de facteurs parfois 
insoupçonnés peuvent venir fausser, d’ime 
façon inattendue, le résultat d’une expérience, 
et conduire à une interprétation erronée. 
Cette variabilité dans les réponses de l’être 
vivant — malgré des circonstances aussi iden¬ 
tiques que possible — est une des formes les 
plus tangibles de sa complexité ; elle a dérouté 
plus d’une fois les savants des disciplines ri¬ 
goureuses lors de leurs premiers contacts avec 
la biologie. Je me rappelle avoir entendu, 
quand j ’étais étudiant, l’un des maîtres re¬ 
grettés de cette Faculté, savant physicien et 
mathématicien, doublé d’un physiologiste émi¬ 
nent, insister sur les difficultés qu’ü avait 
éprouvées lui-même à se familiariser avec la 
complexité réelle des expériences biologiques en 
apparence les plus simples. Il citait, à ce propos, 
le comportement différent des grenouilles 
d’hiver et des grenouilles d’été dans les re¬ 
cherches qu’il poursuivait. Les expériences 
cruciales sont exceptionnelles en biologie. Les 
premiers essais sur la matière vivante ne vont 
pas sans quelques déboires, mais leur leçon n’est 
pas inutile pour une plüs saine compréhension 
des phénomènes vitaux. 

Devant les difficultés que lui ménage son 
capricieux matériel expérimental, le biolo¬ 
giste trouve une efficace ressource dans la 
comparaison statistique. Certes, je ne me dissi¬ 
mule pas les dangers de ce mode d’investiga¬ 
tion ; je sais fort bien qu’on a placé humoris¬ 
tiquement la statistique au sommet de la hié¬ 
rarchie des mensonges, mais la confrontation 
de nombreux animaux, répartis en plusieurs 
lots judicieusement traités, reste souvent le 
seul moyen d’éhmmer les facteurs contingents 
et les variations individuelles. On a dit de la 
biologie qu’elle était la science des témoins. 
Aucune formule ne s’applique davantage à la 
pathologie expérimentale : les témoins doivent 
être nombreux, aussi nombreux que les ani¬ 
maux sur lesquels on fait agir le facteur à 
l’étudè. Les expériences de contrôle sont la 
garantie de toute recherche, qu’elles précèdent,, 
qu’elles suivent ou, mieux encore, qu’elles 
accompagnent les expériences proprement 
dites. Les petits animaux qu’on peut obtenir 
en grand nombre provenant d’un même éle¬ 
vage, qu’on peut opposer à un même stade de 
développement, voire dans imè même portée, 
se prêtent admirablement à cette nécessité du 
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témoin, et ce ne fut pas un des côtés les moins 
pittoresques de la pathologie expérimentale 
que l’exemple de ces savants, glorieux émules 
des sorciers du moyen âge, vivant parmi les 
bataillons de leurs souris et de leurs rats et ne 
les quittant que pour annoncer au monde 
quelques-unes des grandes découvertes qui 
ont illustré l’étude des vitamines et des hor¬ 
mones. 


Messieurs, je viens de vous exposer nombre 
des exigences de la pathologie expérimentale 
et je m’aperçois que je me suis laissé aller à im 
long plaidoyer en faveur de l’esprit scienti¬ 
fique médical. Vous m’en excuserez, mais c’est 
là ma conviction, et les exemples ne manquent 
pas autour de moi, de médecins, purs savants, 
qui sont la justification vivante de ce que 
j’avance aujourd’hui. 

Voici donc le médecin à pied d’œuvre, fort 
des solides quahtés qu’il tient de l’étude même 
de son art. Devant lui, s’étend le domaine 
sans limites de la vie, de ses inconnus, de ses 
brûlants problèmes, de ses mystères. Une cu¬ 
riosité insatiable l’anime, un désir grandissant 
le pénètre, il ne lui sufl&t plus d’observer, 
d’analyser, de recueillir, son ambition le dé¬ 
borde : il lui faut encore prévoir, synthétiser 
comprendre. 

Ces aspirations scientifiques ne datent pas 
d’hier ; elles sont nées avec le monde ; elles sont 
un des héritages les . plus sacrés et les plus 
intangibles du vieil homme. Comfnent se 
sont-elles manifestées tout d’abord, comment 
ont-eU'es grandi dans les envolées sublimes du 
génie humain ? Écoutons, si vous le voulez 
bien, l’enseignement de l’histoire. 

De tout temps, vous disais-je, l’homme a 
cherché à pénétrer l’inconnu qui l’entoure ; 
de tout temps, il a été tourmenté de ce fécond 
besoin du rerum cdgnoscere causas, et son intel¬ 
ligence n’a cessé de s’attaquer aux différents 
mystères dont il est le journalier témoin. Doté, 
pour seul mais puissant moyen, des admi¬ 
rables préceptes de l’enseignement hippo¬ 
cratique, le médecin a tout d’abord minutieu¬ 
sement observé les faits, dressé le büan des 
données positives, puis, son enquête terminée, 
il a construit sur letus solides assises des hypo¬ 
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thèses dont certaines ont reçu la consécration 
du temps. 

Mais franchissons les siècles. Il devait appar¬ 
tenir à Galien d’étendre le domaine forcément 
restreint de l’observation spontanée par celui 
autrement vaste de l’observation provoquée, 
c’est-à-dire de l’expérimentation. Du même 
coup, la physiologie est créée : les sections 
de la moelle, celles des nerfs, révèlent le rôle 
du système nerveux ; la ligature des uretères 
permet de situer au niveau du rein la formation 
de l’urine. 

Il faut attendre encore pour voir éclore les 
découvertes historiques de Vesale et de Harvey, 
tandis que le génie de Bacon et celui de Des¬ 
cartes jettent les bases fondamentales de la 
science et de ses méthodes. 

Malgré ce brillant départ, la riiédecine expé¬ 
rimentale allait connaître de dures épreuves. 
Retardée par l’insuffisance de ses moyens, elle 
perd pied et s’éclipse devant la masse des hypo¬ 
thèses et des systèmes médico-philosophiques 
en apparence plus séduisants qu’elle et plus 
compréhensifs, et que leur manqué de preuve et 
leur complaisance même préservent de toute 
critique. 

Mais la médecine véritablement scientifique 
se préparait une éclatante revanche. 

Je vous ai parlé deux fois déjà de la décou¬ 
verte géniale de Jenner. 

Quelques années auparavant, Uavoisier, 
en qui on ne sait lequel admirer le plus, du 
chimiste ou du physiologiste, donnait l’expli¬ 
cation de la respiration et de la chaleur ani¬ 
male. 

Puis ce fut la méthode anatomo-clinique qui, 
avec Laennec, Douis, Andral, Bretonneau, 
permit d’isoler les infections spécifiques, tandis 
que les travaux de Bichat et de Virchow 
créaient l’anatomie et la pathologie générales 
des tissus et des cellules. 

.D’heure était propice à de grandes décou¬ 
vertes expérimentales. Elles surgirent tout à 
coup, pour la plus grande gloire du génie fran¬ 
çais. D’œuvre de Claude Bernard et celle de 
Pasteur vouent notre pays à la reconnaissance 
du monde entier ; elles n’ont pas seulement 
imprimé à la recherche un élan^ irrésistible ; 
elles représentent de véritables révolutions 
scientifiques, révolutions fécondes, aux résul¬ 
tats immédiats immenses, aux répercussions 
lointaines imprévisibles. 
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C’est à l’aube de cette époque féerique, que 
fut créée la chaire dont je reçois aujourd’hui 
la charge. 

. EUe le fut sous le titre de Chaire de médecine 
comparée.. Un rapport rédigé par Littré en 
précisait ainsi le but : « Ce que la comparaison 
des organismes est à l’anatomie, ce que la com¬ 
paraison des fonctions est à la physiologie, la 
comparaison des maladies d’espèce à espèce, 
et de classe à classe, l’est à la pathologie. La 
médecine comparée, poursuivait Littré, doit 
naturellement conduire à la connaissance gé¬ 
nérale des maladies par le rapprochement et la 
comparaison des divers états morbides chez 
l’homme et chez les animaux, mais elle a, 
dans sa manière de procéder, des méthodes et 
des recherches spéciales. Son caractère scienti¬ 
fique repose essentiellement sur la pathologie 
expérimentale (i). » 

Ainsi définie, la Chaire de médecine com¬ 
parée ne pouvait mieux convenir qu’à Rayer. 
L’illustre fondateur de la Société de biologie 
n’était pas seulement connu par son admirable 
traité des maladies des reins, il avait fait d’heu¬ 
reuses incursions dans la pathologie comparée, 
étudié la tuberculose animale, montré la 
transmission delà morve à l’homme, et, surtout, 
il partageait avec Davaine l’honneur d’une 
immense* découverte, celle de la bactéridie 
charbonneuse. 

Mais la jeunesse tumultueuse de l’époque 
fut sourde à tant de gloire ; Rayer ne put faire 
un cours et se résigna bientôt à abandonner 
sa chaire. 

iCeUe-ci resta vacante pendant cinq ans. 
Un nouveau décret du 30 janvier iS'bq rnodifia 
son titre en celui de Chaire de pathologie com¬ 
parée et expérimentale et en confia l’enseigne¬ 
ment à Brown-Séquard, comme chargé de 
cours. Cette désignation saisissait pour ainsi 
dire au vol le nomade qu’était le savant phy¬ 
siologiste. Né à Port-Louis, dans l’île Maurice, 
Brown-Séquard était venu à Paris en 1838, à 
m'îigt. et un ans, mais dut quitter la France en 
1852 pour des raisons politiques.. Après avoir, 
tour à tour, professé à Richmond, à New- 
York, à Dubün, à Londres, à Harvard, il 
revint en France en 1867, pour être chargé, 
deux ans plus tard, du cours de pathologie 
comparée et expérimentale. H ne devait pas 

(i) Rathery, I,eçon inaugurale. 


s’attarder longtemps dans cette nouvelle fonc¬ 
tion. En 1872, il repart pour New-York, rentre 
à Paris en 1875, accepte en 1877 la Chaire de 
physiologie de l’Université de Genève, puis 
retourne en France, l’année suivante, pour 
succéder à Claude Bernard au Collège de France. 
Malgré cette vie quelque peu mouvementée, 
l’œuvre de Brown-Séquard reste immense. Ses 
travaux sur la physiologie du système ner¬ 
veux, sa découverte avec Claude Bernard des 
vaso-constricteurs et surtout sa conception 
féconde des glandes à sécrétion interne, le 
placent à juste titre parmi les plus, grands 
novateurs de son époque. 

Au départ de Brown-Séquard, la Chaire de 
pathologie expérimentale et comparée fut 
confiée à Vulpian. Lorsque, tout à l’heure, je 
soutenais, devant vous, que le médecin peut 
faire un homme de science, j'aurais pu me ré¬ 
clamer de cette belle figure qui symbohse la 
plus harmonieuse sjmthèse du clinicien et de 
l’expérimentateur. Physiologiste, anatomo¬ 
pathologiste, neurologiste, Vulpian avait été à 
même de suppléer Flourens, de succéder à 
Cruveilhier, d’être le collaborateur intime de 
Charcot. Cette triple référènce le désignait 
tout particulièrement pour la Chaire de patho¬ 
logie expérimentale et comparée. Ses leçons 
sur l’appareil vaso-moteur, sur les nerfs sécré¬ 
teurs, sur les toxiques et médicaments du sj's- 
tème nerveux, sont restés un modèle d’ensei¬ 
gnement, tout comme ses travaux en étaient 
un de perfection expérimentale. Il occupa cette 
chaire pour le très grand honneur de notre 
Facrüté pendant quinze ans. 

Vulpian devait avoir pour successeur 
Strauss. Une nouvelle disciphne s’introduisait 
avec lui : la bactériologie. Disciple de Pasteur, 
collaborateur de Chamberland, de Nocard, de 
Roux et Thnillier, Strauss était connu par 
ses travaux sur la transmission des maladies 
virulentes de la mère au fœtus et par ses 
études sur le choléra. Bactériologiste et hygî^ 
niste avant tout, il s’attaqua à l’ingrat pro¬ 
blème de la guérison de la tuberculose, qu’ü 
poursuivit sans relâche, avec ferveur, jusqu’à 
sa mort. 

Et ce fut à nouveau un bactériologiste, 
Ghantemesse, qui lui succéda. Venu tard à la 
médecine, Chantemesse, après une carrière 
étonnamment rapide, prit possession, en 1897, 
de la Chaire de pathologie expérimentale et 
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comparée. Deux importantes découvertes 
l’avaient déjà rangé, ainsi que son illustre 
collaborateur F. Widal, parmi les grands sa¬ 
vants : la vaccination des animaux par des 
cultures de bacille typhique tuées par la chaleur, 
la description du badlle dysentérique. Tra¬ 
vailleur inlassable, ardent prosélyte de la bac¬ 
tériologie, Chantemesse fut un apôtre de la 
vaccination antityphique et consacra sa vie à 
la répandre. Il ne quitta la Chaire de patholo- • 
gie expérimentale que pour prendre, en 1904, 
celle d’hygiène. 

Messieurs, avec ce bref retour en arrière, je 
suis loin d’avoir tout dit du lustre dont n’a 
cessé de briller la chaire où j’ai l’honneur d’en¬ 
trer ; rhais la tradition n’autorise un juste 
hommage qu’à l’égard des disparus, et c’est le 
cœur gros que je me soumets à la rigueur de sa 
loi. Qu’il me suffise de vous rappeler que je 
compte, parmi mes prédécesseurs, deux maîtres 
respectés et un ami, et vous devinerez sans 
peine tout ce que le silence peut avoir de cruel 
pour moi. 

Eu remontant avec vous dans le passé de 
cette chaire, en vous rappelant les maîtres 
illustres qui l’ont tour à tour occupée, j’ai, par 
là même, esquissé devant vous quelques-imes 
des principales tendances de la pathologie expé¬ 
rimentale et comparée. 

D’idée créatrice de la chaire fut, nous l’avons 
vu, la pathologie comparée. On conçoit aisé¬ 
ment les espoirs qu’on pouvait fonder sur cette 
science nouvelle au lendemain de l’essor incom¬ 
parable de l’anatomie comparée, au lendemain 
de cette découverte inespérée, née du rappro¬ 
chement de la vaccine et de la variole. Mais, 
comme l’avait bien compris Dittré, la patho¬ 
logie comparée ne devait pas se hmiter à l’ob¬ 
servation pure et simple de la maladie, anhnale, 
à la mise en lumière de ses simihtudes et de ses 
différences avec la maladie de l’homme; elle 
devait nécessairement conduire à des essais- 
de reproduction de la pathologie humaine, 
autrement dit, à la pathologie expérimentale. 

Cet espoir d’obtenir artificiellement chez 
l’animal la réplique fidèle des maladies de 
l’homme pouvait, „avant l’ère bactérienue, 
apparaître assez lointain. • Il était logique, 
en tout cas, de s’appuyer dans ces tentatives 
sur tme solide connaissance de la physiologie 
animale. Da physiologie comparée fut ainsi le 


naturel prélude de la pathologie comparée» 

Cette notion devait être d’autant plus facile¬ 
ment acceptée que les esprits étaient tout 
entiers à l’enthousiasme suscité par les grandes 
acquisitions de la physiologie. D’étoile de 
Claude Bernard communiqua de son éclat à 
celle de Brown-Séquard et de Vulpian, comme 
elle devait faire naître plus tard celle de 
Dastre, de Charles Richet. 

Claude Bernard, comme le fait observer 
mon maître Roger, avait pensé qu’ü serait 
peut-être possible un jour de réaliser par des 
actions strictement physiologiques les divers 
aspects morbides que nous offre la pathologie. 
Pour qui connaît l’importance du terrain dans 
l’éclosion des maladies, cet espoir lointain 
ne saurait paraître complètement chimérique, 
mais il était formrdé avant son heure; une 
nouvelle venue, en effet, attirait à elle tous les 
regards; la pathologie expérimentale n’échappa 
pas à son charme irrésistible et, momentané¬ 
ment délaissée, la physiologie dut céder la 
place à la bactériologie. 

D’œuvre pastorienne devait ouvrir à la 
pathologie expérimentale une longue ère de 
triomphe. On conçoit que le bouleversement 
qu’elle apportait dans des conceptions alors 
classiques ait rencontré, de la part des méde¬ 
cins, quelque résistance, mais tous ne se sont^ 
pas trompés, et l’accueil enthousiaste des 
Grancher, des Bouchard, des Strauss, des 
Chantemesse, est là pour faire oublier l’excu¬ 
sable erreur des autres. 

Avec la bactériologie, la pathologie expéri¬ 
mentale complète l’œuvre dé Jeimer. On atté¬ 
nue à volonté la virulence des germes ; on 
crée artificiellement des souches dont l’injec- 
■tion immunise contre la maladie mortelle : 
ainsi du choléra des poules, ainsi du. charbon, 
ainsi, plus tard, de la rage. Da variole n’est plus 
la seule maladie dont on sache se préserver : 
la vaccine a maintenant ses émules, ce sont les 
virus spécifiques que Pasteur a su créer et que, 
par homniage à l’illustre médecin anglais, il 
appelle des vaccins. 

Ce n’est là qu’im début : la notion si féconde 
des processus de défense de l’organisme, la 
phagocytose, les anticorps, la sérothérapie, le 
sérodiagnostic, la conception de l’allergie, ne 
sont que quelques pierres d’angle de ce temple 
grandiose élevé à. la gloire dé la pathologie 
expérimentale et toujoms inachevé. 
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la. bactériologie étonnait encore le monde, 
que la physiologie reparut avec les découvertes 
sur les glandes endocrines, sur les vitamines* et 
les merveilleuses acquisitions de la chimie 
biologique et de la chimie physique. 

I,a chimie biologique, introduite par Lavoi¬ 
sier avec sa théorie géniale de la respiration, 
a toujours occupé une place importante dans 
les sciences médicales ; mais, comme le fait 
remarquer Polonovski, elle s’est longtemps 
limitée au domaine des composés organiques 
complexes, mal définis, en un mot, à l’au-delà 
du « connaissable chimique ». Or voici que, 
depuis rme vingtaine d’années, elle a changé 
ses méthodes et s’identifie de plus en plus avec 
la chimie classique aussi bien par ses techniques, 
que par ses hypothèses et par ses lois. 

Le résultat de cette évolution fut particu- 
hèrement fécond. La respiration de Lavoisier 
et celle de Pasteur s’éclairent par la notion 
d’un processus commun ; une déshydrogé¬ 
nation lente et un aventureux voyage de 
l’hydrogène activé, par le dédale de la chaîne 
des transporteurs, jusqu’à l’oxygène libre ou un 
accepteur organique. La constitution des vita¬ 
mines se dévoile et leurs formules développées 
mettent en évidence des parentés inattendues, 
ici avec les coferments, là avec les hormones 
génitales ou les carbures cancérigènes. Et ce 
n’est là que quelques-unes des plus merveil¬ 
leuses acquisitions. 

Parallèlement, la physico-chimie précise la 
notion de ÿH. Par l’emploi des rayons X, elle 
dissèque les molécules et nous livre leur struc¬ 
ture; par l’utilisation des radiations ultra¬ 
violettes, elle modifie les propriétés des coi-ps 
et leur confère, comme dans le cas de l’ergo- 
stérol, des actions biologiques spécifiques d’une 
puissance insoupçonnée. 

Devant cette emprise grandissante de la chi¬ 
mie et de la physico-chimie, devant leurs mé¬ 
thodes spéciales de plus en plus nombréuses, 
et de plus en plus complexes, le médecin même 
doté d’une solide culture scientifique se trouve 
vite débordé. Loin de lui de vouloir aventurer 
ses recherches dans un domaine dont il sent 
déjà qu’il n’est plus le sien ; mais il a le devoir 
de garder avec les disciplines nouvelles le 
contact le plus étroit. Dans cette tour de Babel, 
oii s’abrite actuellement la biologie expéri¬ 
mentale, chacun des occupants doit faire en 
sorte de s’assimiler un peu au moins des 
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langues qui lui sont étrangères. A ce prix seu¬ 
lement, la collaboration pourra être féconde, 
à ce prix seulement elle donnera son plein 
effet. 


Et, maintenant, revenons à vous, messieurs 
les étudiants. Nouveau titulaire de cette 
chaire, comment vais-je, à mon tour, prendre 
ma part de responsabilité et d’effort, com¬ 
ment vais-je .remplir la mission que mes 
collègues m’ont fait le grand honneur de me 
confier ? 

La Chaire de pathologie expérimentale et 
comparée est tout à la fois une chaire d’ensei¬ 
gnement et de recherche. 

Après ce que nous avons dit du domaine de 
la pathologie expérimentale, domaine immense 
dont les Hmites reculent de jour en jour ou 
s’estompent au point de disparaître, il semble 
qu’on n’ait que l’embarras du choix pour trou¬ 
ver la matière d’un enseignement. Mais cet 
enseignement ne saurait être la simple réplique 
de celui de physiologie, ni un écho lointain de 
celui de chimie biologique ou de celui de bac¬ 
tériologie. La pathologie expérimentale a sa 
place aux côtés de ces différentes disciplines 
ét, si elle leur fait nécessairement de nombreux 
et larges emprunts, elle ne le fait nullement au 
détriment de sa physionomie propre. Plus près 
du malade que la physiologie ou la chimie bio¬ 
logique, plus près de ces dernières que la pa¬ 
thologie générale, elle peut reprendre cer¬ 
taines questions communes sans les concevoir 
de la même façon ; elle peut donner à l’étudiant 
l’impression du nouveau sur des sujets im¬ 
portants dont il possède déjà les bases ou, 
même, dont certains aspects spéciaux lui sont 
déjà familiers. 

C’est dans cet esprit que nous aborderons, 
cette année, l’étude des glandes endocrines. 

D’autres problèmes se présenteront ultérieu¬ 
rement, touchant les diverses fonctions du foie 
et des reins, les divers métabohsmes, les intoxi¬ 
cations, les maladies par carence. 

Quant à la pathologie comparée, elle ne sera 
pas non plus oubhée et, continuant l’heureuse 
tradition ouverte et suivie par mes prédéces¬ 
seurs,- je compte demander à mes distingués 
collègues de l’École d’Alfort, le professeur 
Robin et le professeur Panisset, de bien vou- 
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loir nous faire toujours l’honneur de cette pré¬ 
cieuse collaboration qu’üs ont apportée ici, 
avec tant de bonne grâce et tant de succès. 

Enfin, tous les ans, des démonstrations pra¬ 
tiques sous la direction de mon chef des tra¬ 
vaux compléteront heureusement mon ensei¬ 
gnement personnel. 

Messieurs, dans les circonstances présentes, 
je ne crois pas devoir sortir d’un cours classique 
relativement élémentaire. Il importe, en effet, 
d’assurer aux étudiants pressés par les événe¬ 
ments la substance, du programme régulier 
de leurs études. Mais, plus tard, je compte 
distraire, chaque année, quelques leçons au pro- 
. fit d’un problème limité de pathologie expéri¬ 
mentale. Ce sera, si vous le voulez, une sorte 
d’enseignement complémentaire ou supérieur. 
Cette manière de procéder a déjà été adoptée 
par plusieurs de mes collègues, aussi bien dans 
cette faculté qu’en dehors d’elle, et, d’une façon 
générale, elle a reçu bon accueil. 

Je ferai également tous mes efforts pour ins¬ 
tituer au laboratoire un enseignement tech¬ 
nique. 

Une éducation technique s’impose, en effet, 
de plus en plus, du fait même de l’évolution 
scientifique qui caractérise la médecine mo¬ 
derne. Elle est utile au clinicien, qui ne pra¬ 
tiquera jamais par lui-même les nombreux 
examens qu’il réclame, mais qui doit cepen¬ 
dant les connaître dans le détail s’il veut en 
discuter avec autorité et juger sainement cha¬ 
cune de leurs indications. 

Pour le biologiste qui se destine à la 
recherche, un long apprentissage technique 
devient ime nécessité absolue. Tous les tra¬ 
vailleurs ne sont pas à cet égard également 
éducables. Certains ne feront jamais de bons 
techniciens. Quel spectacle douloureux pour 
un chef de laboratoire que de trouver ici des 
robinets bloqués, là une balance abandonnée 
en charge, là, encore, de fines gouttelettes de 
mercure en fuite éperdue sur la table ou sur le 
sol. Ees instruments ont droit à des égards ; 
ils ont une âme comme les êtres vivants. 

« Mes appareils, disait un jour un fervent de la 
technique, ils me connaissent. » Ils le connais¬ 
saient, en effet, comme un bon chien connaît 
son maître, comme un bon cheval connaît 
l’homme qui le soigne ou celui qui le monte. 
Entre ses mains prévenantes et habües,' ils 
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étaient souples, confiants,- docües ; ils se 
seraient cabrés entre celles d’im novice brutal 
ou maladroit. 

A côté de l’enseignement théorique, à côté 
des démonstrations pratiques et techniques, 
un autre devoir incombe à la Chaire de patholo¬ 
gie expérimentale et comparée, celui de fonc¬ 
tionner comme centre de recherche. On peut 
même dire sans exagération que c’est là peut- 
être son attribution principale, et mes prédé¬ 
cesseurs ont trop bien montré que tel était 
leur avis pour que je puisse songer à faire 
mieux que de les suivre. Au reste, Fiessinger, 
dans une amicale collaboration de tous les 
jours, m’avait déjà associé à ses’ travaux, et.ce 
sera ma joie que de conserver autour de moi 
tous les fidèles collaborateurs dont je sais, pour 
les avoir vus à l’œuvre, toute la science et tout 
le dévouement. Un laboratoire sans élèves est 
une maison sans amis : le nôtre sera largement 
ouvert aux travailleurs de bonne volonté, aux 
jeunes comme à leurs aînés, à tous ceux qu’en¬ 
thousiasme la recherche et qui ont fait vœu 
de la servir. 

Mais ici, Messietus, un grave problème 
se présente soudain : nos organisations scien¬ 
tifiques sont-elles en état de faire face aux 
exigences actuelles de la recherche moderne ? 

Je ne veux pas reprendre ici le thème dou¬ 
loureux de la grande misère de nos labo¬ 
ratoires. Certes, ils n’ont rien de ces belles 
installations de l’industrie ou de certaines 
rmiversités étrangères, mais un laboratoire 
modeste est déjà un bien précieux et je connais 
trop la grande solh'citude de notre respecté 
doyen pour ne pas espérer l’amélioration du 
mien. 

Mais, à moii avis, la grande gêne qui pèse 
si lourdement sur l’activité scientifique est 
d’tm autre ordre. Elle concerne moins l’outil¬ 
lage de l’usine intellectuelle que sa main- 
d’œuvre aux cadres trop réduits, à la situation 
matérielle trop précaire. Il est rare qu’on ne 
puisse recueillir les crédits nécessaires à l’ac¬ 
quisition d’un instrument indispensable. Il 
est beaucoup plus difficile d’obtenir une.labo- 
rantine supplémentaire dont le travail serait 
précieux pour telle ou telle recherche expéri¬ 
mentale. La situation des assistants, des pré- ■ 
paratéürs, n’est pas non plus celle qu’éUe 
devrait être. Ces collaborateurs, la plupart. 
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d’un niveau scientifique déjà élevé ou très 
élevé, ne reçoivent pas un traitement qui leur 
permette en full-times de se consacrer inté^ 
gralement à la recherche. Aux prises avec les 
exigences matérielles, ils sont obligés de faire 
appel à d’autres ressources, d’où une disper¬ 
sion dont on ne saurait leur faire grief, mais qui 
est éminemment préjudiciable à tout travail 
scientifique de longue haleine. 

Il est juste de reconnaître que, depuis quel¬ 
ques années, un gros effort a été fait pour venir 
en aide atix pionniers de la recherche. C’est 
ainsi que des bourses ont été créées, bourses 
renouvelables, bourses à échelons progressifs, 
dont les plus élevées correspondent à im trai¬ 
tement moyen. Cette formule est heureuse et 
ne demande qu’à être développée, et l’on ne 
pent que faire confiance à ce point de vue à 
l’éminent directeur de la Recherche scienti¬ 
fique, dont les savants français se plaisent à 
reconnaître la bienfaisante et inlassable ac¬ 
tivité. 

Accueillir les chercheurs, les encourager 
d’abord, les sélectionner ensuite rapidement, 
pour pouvoir assurer aux meilleurs d’entre eux 
un avenir matériel modeste, tel est l’essentiel 
de l’organisation du travail scientifique. Mal¬ 
heureusement, ce programme reste insépa¬ 
rable des,possibilités bndgétaires et, dans les 
circonstances pénibles que nous traversons, ces 
mots en disent long sur les diflScultés de toutes 
sortes qu’ils renferment ; mais la question 
subsiste, urgente pour des temps meilleurs ; 
l’enjeu en est considérable, car il en va de ces 
biens inestimables que sont pour le monde 
entier la science et la pensée françaises. 


Messieurs, je vous avais promis une profes¬ 
sion de foi, je l’ai faite longue, trop longue, et 
je m’en excuse. Voyez seulement dans mon 
importune insistance la flamme d’un enthou¬ 
siasme mal contenu. 

Dans ces heures tragiques où la mort et-la 
ruine menacent, le travail est un apaisement 
et tme force. 

Mettons-nous à notre tâche, le cœur tout à 
nos jermes, ne remettons rien de notre effort, 
soyons confiants ; le monde verra une fois 
encore de quel solide airain sont nos vertus 
françaises. 


OXYCARBONÉMIE 
NORMALE 
ET PATHOLOGIQUE 

IW. LOEPER, E. GILBRIN et J. TONNET 

Da précision des méthodes donne au dosage 
de l’oxyde de carbone daiis le sang un nouvel 
intérêt. En utilisant la méthode de Nicloux, 
nous avons pu préciser l’oxycarbonémie nor¬ 
male, ses modifications au cours de certains 
états pathologiques, ses variations au cours 
des intoxications aiguës, sa persistance après 
les intoxications chroniques. 

Nous allons donner de nos recherches un 
court exposé synthétique. 

I. — L’oxycarbonémie normale. 

Gréhant, le premier, a démontré l’existence 
de petites quantités d’oxyde de carbone à l’état 
normal dans le sang de l’homme et des ani¬ 
maux. Nicloux a confirmé ce fait, et estime 
que le taux d’oxyde de carbone osciUe autour 
de I pour i 000 centimètres cubes de sang. 

D’examen spectroscopique est insuffisant 
pour apprécier d’aussi petites quantités. Il ne 
peut mettre en évidence que des taux de 
S à 10 centimètres cubes au-dessous, le résul¬ 
tat est négatif. Aussi, un dosage chimique 
est-il nécessaire. Parmi les diverses méthodes 
proposées, celle de Nicloux apparaît de beau¬ 
coup la plus simple et la plus précise. Elle 'per¬ 
met de reconnaître des quantités d’ox5-de de 
carbone de i et même 1/2 centimètre cube 
pour I 000. 

Des taux de 2 à 3 centimètres cubes pour 1000 
d’oxyde de carbone ne sont pas pathologiques. 
L'oxycarbonémie nonnale peut même atteindre 
jusqu’à 4 centimètres cûbes pour 1000 de sang 
Et Kohn-Abrest confirmait récemment cette 
notion que beaucoup de cliimistes discutaient 
encore. 

II. — L’oxycarbonémie aiguë. 

D’oxycarbonémie augmente au cours des 
intoxication aiguës par le CO ; mais son taux 
ne permet pas d’apprécier la gravité d’une in- 
• toxication, les prélèvements de sang n’étant pas 
tous pratiqués au même stade de l’intoxication. 

Chez les intoxiqüés décédés, à côté de chiffres 
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indiscutablement élevés, nous avons trouvé 
parfois des cbiiïres assez faibles. Par contre, chez 
des intoxiqués guéris, nous avons relevé des 
taux: impressionnants dépassant 2o cent, cubes. 

On admet, en général, que cette oxycar¬ 
bonémie s’abaisse rapidement, en quelques 
beures. Mais il n’en est pas toujours ainsi. 


_Chez M. A...: 

Le jour. i86 cc. 

Le 10® — . 133 — 

Le 12® — . 16 — 

Le 16® — . 8 — 

Chez AT. B...: 

Le i®'^ jour. 166 cc. 

Le 7® — 13 -- 

ChezM.C...: 

Le i®r jour. 83 cc. 

Le 7® — 10 — 


Chez M. D... : 

Le i®r jour. 20 cc. 

4® — . 13 — 

Chez ilfu® E...: 

Le i®'^ jour à 8 h..... 60 cc. 

Le —-18 h.. 13 — 

Le 5®-8 b. 10 — 

Le 12® — — 8 b. 3 — 


L’oxyde de carbone peut donc, quelquefois, 
disparaître lentement du milieu sanguin et se 
maintenir, même à un taux relativement élevé, 
pendant plusieurs jours. 

Certaines prédispositions individuelles inter¬ 
viennent sans doute : abondance d’eccby- 
moses ou d'escarres qui retiennent l’oxyde de 
carbone in siki ; âge avancé du sujet, circulation 
médiocre, ventilation insuibsante et lésions 
organiques. Les intoxications peuvent se com¬ 
pliquer de lésions cérébrales pu pulmonaires. 

Cette persistance nous semble due, surtout, 
à ce que la fixation de l’oxyde de carbone ne 
se fait pas seulement sur les bématies, mais 
aussi sur le foie, le muscle, le système nerveux 
et dans des régions où il est soustrait à l’action 
directe de l’oxygène de l’air. Cbez un de nos 
malades décédé de gangrène, nous avons 
trouvé 33 centimètres cubes pour 10,00 dans le 
foie, 3 centimètres cubes seulement dans les 
muscles, et 27 et 33 centimètres cubes dans le 
cerveau. 

Dans le foie, l’oxydé de carbone est certaine¬ 
ment fixé sur rbémoglobine et probablement 
aussi sur la cellrde béj)atique ; dérivés bémo- 
globiniques ou biliaires, lipides, certains élé- 
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ments aminopbénolés peuvent fixer l’oxyde de ' 
carbone aussi bien que l’iiémoglobine. 

Dans le cerveau, la fixation se fait sur les 
lécithines de la substance nerveuse. Nous 
avons trouvé 33 centimètres cubes dans la 
substance blanche et seulement 27 centimètres 
cubes dans la substance grise. Mais cette faible 
différence ne suffit pas à contredire la prédi¬ 
lection de l’oxyde de carbone pour la substance 
grise affirmée par les auteurs. 

L’oxyde de carbone persiste longtemps dans 
les foyers de nécrose ; par l’anoxémie d’abord, 
par l’action sympathique ensuite, par la stase 
enfin ; tes lésions artérielles antérieures faci- 
btent ces nécroses. En quelque sorte bloqué, 
l’oxyde de carbone ne peut s’échapper que 
lentement. C’est peut-être la raison de ces 
oxycarbonétnies prolongées qui sont particu¬ 
lièrement fréquentes au cours de l’intoxi¬ 
cation chronique. 

III. —Oxycarbonémie chronique. 

L’étude de l’intoxication chronique était 
récemment encore l’objet de nombreuses dis¬ 
cussions. Son autonomie même était mise en 
doute. « Si nous avons de bonnes raisons pour 
croire à la réalité de l’intoxication chronique, 
l’étude en est bien peu avancée» (Balthazard). 
Et la thèse très documentée de H. Weigert ne 
comporte aucun dosage d’oxyde de carbone. 

Nous avons repris cette étude, en dosant 
l’oxyde de carbone contenu dans le sang des 
sujets soumis à une intoxication prolongée. 
Nous avons étudié cinq ouvriers travaillant 
dans une atmosphère polluée par des émana¬ 
tions de gaz pauvre. Les conditions particu¬ 
lières de leur travail devaient faire attribuer 
les troubles qu’ils présentaient à une intoxica¬ 
tion oxycarbonêe chronique. Les dosages 
d’oxyde de carbone nous ont permis d’affirmer 
cette étiologie. L’oxycarbonémie chez trois 
d’entre eux était élevée : ro, 8, 8 centimètres 
cubes, normale par contre chez les deux autres : 
2,6 ; r,3. 

Nous avons été ainsi les premiers à démon¬ 
trer la persistance Æune oxycarbonémie patholo¬ 
gique ch&z des sujets soumis à une intoxication 
chronique, même s’ils ont quitté depuis plu¬ 
sieurs semaines la source de leur intoxication. 

Ces faits ont été très vivement discutés 
lorsque nous les avons affirmés. En particulier, 
au premier Congrès de l’organisation du travail. 
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■on nous a objecté qu’ils étaient en contra¬ 
diction avec la physiopathologie classique. 
Pourtant les faits sont ce qu’ils sont. Noua 
avons d’ailleurs eu récemment la satisfac¬ 
tion de voir M. Kohn-Abrest et M. Duvoir 
confirmer nos dosages. L’intérêt des consta¬ 
tations de ces auteurs réside en ce que l’un et 
l’autre, utilisant des techniques différentes, ont 
confirmé ce que nous avions énoncé dès 1936. 

Kohn-Abrest a perfectionné l’appareil de 
Nicloux pour obtenir l’extraction et l’analyse 
complète des gaz du sang. Ces conclusions 
sont conformes aux nôtres : 

« Nous avons vérifié que, chez les sujets vic¬ 
times- d’une intoxication chronique ou lente 
par l’oxyde de carbone, les traces du gaz 
toxique persistent dans le sang bien au delà 
des délais après lesquels l’oxyde de carbone 
serait éliminé chez les sujets atteints d’in¬ 
toxication aiguë... Nous avons pu fréquemment 
constater, notamment avec L. Truffert, dans 
le sang des victimes d’intoxication chronique, 
la présence de traces anormales d’oxyde de 
carbone, alors même que lesdites victimes 
avaient cessé depuis plusieurs semaines, et 
même depuis plusieurs mois, de séjourner 
dans ces atmosphères nocives. » 

Les premières constatations de Kohn-Abrest 
remontent à 1922. Sans doute, à ce moment, ne 
l’avaient-âles pas frappé puisque son tra¬ 
vail, qui repose sur sept observations, rf’a été 
publié qu’en novembre 1938, soit deux ans 
après notre communication. 

L. Truffert a repris cette question en utili¬ 
sant la méthode d’Eggert, Haxthausen, 
Krots, qui avaient signalé la transparence plus 
ou moins complète du sang ox5"carboné à cer¬ 
taines radiations infrarouges. L. Truffert a 
pu « suivre la diminution de la transparence 
du sang parallèlement à l’élimination progres¬ 
sive de l’oxyde de carbone », qui pouvait d’ail¬ 
leurs dirrer plusieurs mois. 

Que l’on pratique donc l’extraction complète 
des gaz du sang selon la méthode de Kohn- 
Abrest ou la transparence du sang à l’infra¬ 
rouge, les résultats sont les mêmes que ceux que 
nous avons obtenus avec l’appareil de Nicloux. 

Tant dans nos observations que dans celles 
de Kohn-Abrest, ü existe quelques cas où le 
taux d’oxyde de carbone ne dépasse pas celui 
de l’oxycarbonémie normale. On peut aussi 
bien ici nier l’oxycarbonémie qu’admettre 


qu’elle est passée inaperçue. D’autres travaux, 
d’aüleurs, confirment nos conclusions : 

Fischer et A. Hasse ont mis en évidence 
l’oxycarbonémie chronique chez six chauffeurs 
et quatre receveurs des autobus de Dortmund. 
Présentent les taux les plus élevés les employés 
qui travaillent sur les lignes périphériques dont 
les trajets sont les pins longs, les pauses les 
plus rares et les plus brèves. Les receveurs 
sont plus intoxiqués que les conducteurs. 
« Les petites doses d’oxyde de carbone s’éli¬ 
minent lentement, c’est pourquoi la pause entre 
deux journées ne suffit pas à éliminer la tota¬ 
lité de l’oxyde de carbone. » 

Ainsi, par des méthodes différentes, tous 
les chercheurs qui se sont attachés à cette 
question arrivent à la même conclusion concor¬ 
dante. Et Duvoir a pu écrire récemment : 
« Dans l’intoxication chronique, il est, en effet, 
maintenant indiscutable qu’il peut être trouvé 
dans le sang des quantités anormales d’oxyde 
de carbone pendant des semaines et même des 
mois après que le sujet a été soustrait à l’atmo¬ 
sphère nocive. » 

C’est exactement ce que nous avions dit, mal¬ 
gré les objections qui nous étaient faites. 

IV. — L’oxycarbonémie endogène. 

Onpourraitaussil’appeler spontanée, puisque 
le sujet fait de l’oxyde de carbone aux dépens 
de ses propres éléments. 

Nous avons dosé S3"stématiquement l’oxjffie 
de carbone dans le sang d’im certain nombre 
de sujets pris au hasard de leur arrivée à notre 
consultation ou dans notre service. 

Notre étude a été faite par comparaison 
d’abord, par curiosité ensuite. 

Nous avons été extrêmement surpris, en 
effet, de trouver des chiffres élevés chez Cer¬ 
tains anémiques — déjà signalés par R. Lé- 
pine et Boulud, — chez certains polyglobu- 
liques, chez certains sujets présentant des 
troubles de l’hématose (asystolie), chez des 
hépatiques, des intoxiqués, des sujets atteints 
de maladie de la nutrition, oxalémie, diabète, 
et chez les cancéreux. Ces accroissements 
notables ne s’observent pas dans tous les cas. 
Ils ne s’exphquent par aucime intoxicàtion 
professionnelle ou accidentelle. Il faut bien 
envisager une production par l’organisme lui- 
même, une formation endogène. 

Cette production nous paraît résulter d’un 
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trouble de métabolisme des tissus- L’oxj'de 
de carbone est un produit de da combustion 
incomplète des substances- riches en carbone, 
bes substances qui, plus que d’autres, peuvent 
lui donner naissance sont les glucides et leurs 
dérivés. Nicloux avait déjà incriminé d’ail¬ 
leurs la combustion des glucides dans certaines 
circonstances expérimentales. 

R. bépine et Boulud, puis Rathery et ses 
collaborateurs ont insisté sur la transforma¬ 
tion de l’acide oxalique, tartrique, lactique 
en oxyde de carbone. Res preuves expéri¬ 
mentales que l’oxyde de carbone peut prove¬ 
nir de l’acide oxalique sont nombreuses. Une 
observation privilégiée nous a permis de 
démontrer en clinique les rapports de Voxa- 
lémie et de l’oxyde de carbone. 

Au cours de grandes crises d’angoisse, un de 
nos malades, grand oxalémique, présentait 
une élévation de l’oxycarbonémie à 30 et 
40 p. I 000, et une chute après la crise à 2 cen¬ 
timètres cubes. Parallèlement, le taux d'acide 
oxalique du sang donnait 30. centigrammes 
pour retomber à 4 ou 5 centigrammes. 

Nous ne pouvons cependant afihrmer que 
l’oxyde de carbone endogène vienne toujours 
de^ l'acide oxalique. R. Répine écrivait dès 
1910 : «Je ne serais pas étonné que, dans cer¬ 
tains cas, le sucre puisse donner naissance à 
l’oxyde de carbone. Peut-être est-il besoin 
pour cela de certains intermédiaires et, parmi 
ces intermédiaires, je verrais volontiers l’acide 
oxalique, peut-être l’acide tartrique, peut- 
être l'acide lactique, en tout cas des produits 
de transformation du sucre et des graisses. » 

Cette hypothèse semble confirmée par cer¬ 
tains faits expérimentaux. Au laboratoire, 
on peut fabriquer l’acide oxalique avec du 
sucre et l’on peut doser l’acide oxalique 
en le transformant en oxyde de .carbone. 

Nous ne pouvons que soulever des hypo¬ 
thèses au sujet de cette oxycarbonémie endo¬ 
gène. Mais son existence est indubitable, 
quelque surprenante qu’elle puisse être.' 
Normalement, le sang de l’homme et des ani¬ 
maux contient de l’oxyde de carbone. Pour¬ 
quoi ce taus ne varierait-il pas sous certaines 
influences ? Certaines algues produisent spon¬ 
tanément de l’oxyde de carbone. Rondgon 
et Guély ont montré que la fleur d’une algue 
de la côte du Pacifique, Merocystis bac- 
keano, renfermait 4 p. 100 en volume d’oxyde 


de carboiie libre produit par la respiration.-. 

Re mécanismé pro'dücteur d’ôxydë de car¬ 
bone senible donc commun à l’hoinme et aux; 
animaux, et même à certaines plantes. Res 
corps souches ou intermédiaires ne sont pas 
tous connus. Res maladies où se rencontre 
l’oxj'carbonémie ne sont pas toutes étudiées. 
Ra fréquence elle-même ne peut être fixée. 

Mais l’oxycarbonémie spontanée endogène 
ou spontanée est indiscutable, et elle doit être 
cause de troubles que l’avenir précisera. 
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UN CAS DE POLYMYOSITE 


C.-l, URECHIA et L; DRAOOMIR 

La polymyosite est une affection très rare : 
Stainer, en 1903, n'avait pu ramasser que 
28 cas; Kotky, en 191a, 4 cas; Lundquist, 
en 1929, 60 cas ; et K. Moser enfin, en 1933, 
croit que le nombre des cas publiés jusqu’à 
cette date ne dépassait pas 100. C’est la rareté 
de ces cas qui nous a déterminés de vous relater 
l’observation suivante : 

Eg.., Ana, cinquante-six ans ; nulle tare 
nerveuse ou d’autre nature dans la famille ; née 
à terme ; aucune maladie infectieuse dans 
l’enfançe; avant la puberté, asthénie et anémie ; 
la menstruation est apparue à seize ans, avec 
tin décours régulier jusqu’à l’âge de quarante 
ans, quand elle a subi une hystérectomie pour 
fibrome ; ne fume pas, n’abuse pas d’alcoo¬ 
liques et mène ime vie régulière. Depuis 
plusieurs années, des douleurs rhumatoïdes 
modérées et qui pourraient être mises en'rap¬ 
port avec l’insufiisance ovarienne. L’appendice 
a été extirpé en même temps que l’utérus et 
les ovaires. 

La maladie actuelle a débuté depuis dix 
mois avec des symptômes infectieux, dont elle 
a souffert trois semaines :.éUe avait des frissons 
et des douleurs atroces dans la musculature 
de tout le corps, qui s’exagéraient par les 
mouvements. Peu de temps après, tuméfac¬ 
tion des masses musculaires, surtout au niveau 
des membres supérieturs et de la face, qui avait 
un aspect bouffi, et les fentes palpébrales à 
peine ouvertes ; elle avait une sensation de 
froid au niveau de la tête, et une impression 
de vent qui souffle sur le cerveau, la calotte 
étant absente ; à cause de cette sensation, elle 
se couvrait constamment la tête ; la langue 
était aussi tuméfiée et dure comme du bois ; 


la muqueuse buccale était rouge et sèche, la 
salive diminuée, et, à cause dé ces troubles, la 
mastication, la déglutition étaient difficiles ; 
la voix était enrouée ; des tintements dans les 
oreilles. Elle avait des douleurs dans les loges 
rénales, et un médedn consulté aurait trouvé 
de l’albumine dans les urines, qui aurait 
disparu après deux semaines. La tuméfaction 
a duré approximativement tm mois ; mais les 
douleurs ont persisté et la musculature est 
devenu dure comme du bois ; cette induration 
était svutout accentuée au niveau des membres 
supérieurs et inférieurs, et de la partie anté¬ 
rieure du cou ; cette induration était variable 
d’intensité d’une région à l’autre, étant plus 
intense, par exemple, au niveau des jambes 
qu’aux cuisses. Les poils, et surtout ceux 
de la région pubieime, ont tombé en grande 
quantité. Comme la rigidité des masses muscu¬ 
laires a augmentéavec letemps, et comme elles 
sont douloureuses en même temps, la marche 
est difficile ; elle souffre beaucoup, dort mal, 
ne peut vaquer-à son ménage. 

Admise dans notre clinique on constate : 
taille, i“, 58 ; poids, 65 kilogrammes ; figure 
pâle ; pas de fièvre ; rien d’anormal aux pou¬ 
mons et au cœur ; pouls, 76 ; tension arté¬ 
rielle, 17-8 ; la denture est en bon état (pas 
de caries non traitées ou des granulomes) ; le 
foie et la rate ne sont pas hypertrophiés ou 
sensibles à la palpation. L’urine contient des 
traces d’albumine qui ont disparu après 
douze jours ; la glycose, l’albumose sont 
absentes. Les pupilles, les globes oculaires, le 
fond de l’œU, les réflexes tendineux et cutanés, 
la sensibilité objective, ne présentent rien 
d’anormal. 

La figure est pâle, avec un léger œdème 
S3rmétrique des paupières ; la musculature des 
jambes et des avant-bras est douloureuse à la 
pression ; la bouche-est sèche, la langue rouge, 
avec une sensation d’épaississement ; la voix 
est enrouée ; la musculature dti cou, dans sa 
partie antérieure, et surtout au menton, est 
dure ; la musculature de la nuque n’est pas 
indurée. La musculature des membres supé¬ 
rieurs est dure, surtout au niveau des avant- 
bras et des mains ; elle est plus intense sur la 
face dorsale ; les doigts sont limités dans 
leurs mouvements ; la force dynamométrique, 
28 et 20. Au niveau des membres inférieurs, 
la TP^uip dureté des masses musculaires, mais 
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très accentuée au niveau du cou-de-pied ; 
sensibilité douloureuse à la palpation ; les 
talons sont aussi douloureux ; on ne constate 
nulle part des nodosités ; pas de pigmentations 
de la peau, ou de la desquamation ; les ongles 
sont secs ; les poils du pubis et des aisselles 
sont très rares ; les cheveux ont tombé en 
grande quantité. La radiographie des muscles 
et des membres supérieurs et inférieurs ne 
montre rien d’anormal. L’examen du nez, du 
pharynx, des oreilles, ne montre rien d’anor¬ 
mal ; le contrôle génital ne montre aucune 
técidive. L’examen du sang, montre : globules 
rouges, 3 536 000 ; hémoglobine, 80 p. 100 ; 
formiile leucocytaire : polynucléaires, 66 p. 100 < 
lymphocytes, 27 ; mononucléaires, 3,5 ; éosi¬ 
nophiles, 3,5 ; calcium- sanguin, 10 milli¬ 
grammes ; phosphore, j potassium, 

18 milligrammes ; créatinurie, 

La chronaxie : les flexeurs communs des 
doigts, 0,25 (normalement, 0,16-0,32) ; biceps, 
0,10 (normalement, 0,6-0,14) ; extenseur com¬ 
mun des doigts, 0,25 à droite, 0,20 à gauche 
(normalement, 0,40-0,70) ; muscles thénar, 
0,15 (normalement, 0,16-0,32). Au membre 
inférieur droit : le jambier antérieur, 0,15 
(normalement, 0,16-0,32). 

Revue après cinq mois, la malade est 
beaucoup améliorée. 

En résumé : un cas classique de polymyosite 
chez une femme de cinquante-six ans, chez 
laquelle nous avons constaté une diminution 
de la chronaxie ; la créatinurie, le calcium, 
le phosphore, le potassium du sang avaient 
des valeurs normales. 


L’APPLICATION 

DE 

LTMMUNITÊ DU CRAPAUD 
EN CLINIQUE 

le D' SCAPIER 

Docteur ès sciences, 

I.aaréat de l’Académie des sciences. 

Le crapaud et son venin sontà l’ordre du jour. 
La thérapeutique par ce venin qu’on appelle 
la « bufothérapie » a été expérimentée dans 
divers cas cliniques ; infection, asthénie, ané¬ 
mie, cancer, etc... Le crapaud est devenu aussi, 


depuis quelque temps, un animal d’expériences 
du laboratoire. 

Claude Bernard, Vulpian, G. Bertrand et 
Mme phisalix ont démontré l’action biolo¬ 
gique du «venin. Mon maître, le professeur 
Peyron,de l’Institut Pasteur, a cherché le can¬ 
cer spontané chez le crapaud. Quant à l’his¬ 
togenèse des néoplasmes chez le crapaud par 
des produits cancérigènes, j’exposerai à la fin 
de l’article les résultats de mes recherches. 

En effet, le venin constitue un élément créa¬ 
teur d’immunité, ce qui explique la longévité 
du crapaud qui, en raison de sa petite taille, 
paraîtrait ne devoir vivre que deux ou trois ans, 
et vit, en moyenne, cinquante ans. Il n’est pas 
rare qu’il atteigne cent ans. Il jeûne pendant 
tout l’hiver sans avoir de réserves graisseuses, 
car il est tout en muscles et, malgré les Heux 
malsains et contaminés qu’il habite, malgré les 
proies toxiques qu’ü absorbe, c’est son venin 
qui lui permet de tenir, à jeun, pendant six 
mois de l’année. 

Il y a longtémps que ^e venin de crapaud a 
retenu l’attention des physiologistes et natu¬ 
ralistes. Les Anciens utilisaient déjà le venin 
de crapaud dans un but thérapeutique et se 
servaient de lui comme antidote aux venins et 
aux morsures de serpents. 

Nicolas Lemerry, dans son Dictionnaire des 
drogues simples (1714),a un article sur lebufo. 
Il écrit que le crapaud possède une substance 
huileuse (en songeant sans doute à son venin) 
qui guérit l’hydropisie. 

Vandermonde (1761) décrit, dans. le/oMmaZ 
de médecine et chirurgie, la grande toxicité 
du crapaud. Les Chinois font appel depuis des 
siècles aux vertus thérapeutiques du crapaud. 
Ils emploient la poudre de crapaud desséchée 
dans la composition d’onguents contre les 
ulcères et le venin sous forme de pilides dans les 
affections cardio-pulmonaires. Il faut arriver au 
XIX® pour sortir de l’empirisme, et ce sont les 
savants français, Claude Bernard, G. Bertrand 
et Mme Phisalix, qui ont étudié les propriétés 
du venin d’une façon précise. 

Le crapaud doit donc sa résistance extra¬ 
ordinaire aux principes de son venin versés 
dans son organisme par des glandes. Ces glandes 
sont de deux sortes : les unes, dorsales, les 
autres, ventrales. C’est le venin dorsal qui est 
le plus puissant. 

Le venin de crapaud au point de vue phar- 
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macodynamique contient deux substances 
principales, la bufotaline, de nature résinoïde, 
très soluble dans l’eau, le cbloroforrne, l’acé-. 
tone, l’acide acétique, moins dans l’éther et 
très peu dans l’eau, et la bufotenme, très so¬ 
luble dans l’alcool et dans l’eau. 

La bufotaline agit sur le cœur, la bufo- 
tenine sur le système nerveux. L’action delà 
bufotaline sur le cœur est analogue à celle de 
la digitaline et l’adrénaline, mais plus exaltante 
encore. Il renforce la tonicité du myocarde et 
relève rapidement l’état général dans toutes 
les déficiences organiques. Son action vaso- 
constrictriée est analogue à celle de l’adréna¬ 
line par son action sur la tension artérielle, sur 
rinsuffisance des glandes surrénales, par son 
action hémostatique et par sa fibrino-genèse. 

Xavier, Villard et Vianna, qui ont expéri¬ 
menté le venin chez le chien, ont observé les 
afits suivants : l’injection intraveineuse de 
venin détermine toujours tme élévation très 
nette et assez considérable de la pression arté¬ 
rielle. Cette h3q)ertension artérielle, accompa¬ 
gnée d'une bradycardie très accentuée, n’est 
que passagère. L’effet du venin sur la respira¬ 
tion dépend de la dose employée. Des doses 
moyennes de 0,01 à 0,06 par kilogramme aug¬ 
mentent l’amplitude des mouvements respira¬ 
toires san^ modifier leur fréquence. Un müli- 
gramme par kilogramme provoque une apnée 
prolongée. 

CHniquement, chez l’homme, avec ime solu¬ 
tion alcoolique de bufotaline, L^i^inbachêr 
a obtenu des résultats identiques à ceux de 
tonicardiaques : la digitale, ouabaïne et adonis- 
vemalis, rnais de plus courte durée. On l’a 
essayé aussi avec des résultats assez encoiua- 
geants dans les endocardites, insufiBsances 
cardiaques, maladie d’Addison, etc. 

Le crapaud, d’autre part, étant immunisé 
contre son propre venin, a une résistance remar¬ 
quable à l’intoxication digitalique ou adréna- 
linique. 

La deuxième substance du venin, nommée 
bitfotenine, exerce son effet sur le système 
nerveux. Elle est tantôt paralysante, tantôt 
Gonvukivante, selon la dose employée. L’ac¬ 
tion du venin sur les phosphatides de la cellule 
nerveuse produirait tm complexe, grâce auquel 
la sensibilité est supprimée, tandis que la con¬ 
duction motrice est conservée. 

Les lésions observées dans les noyaux bul¬ 


baires (chromatolyse, granulations, déforma¬ 
tions des cellules des groupes moyennes et 
postérieures),laissant indemne le groupe anté¬ 
rieur, expliquent l’effet du venin sur l’élément 
douleiu. 

Cliniquement, son action analgésique a été 
démontrée dans les algies locales ou générales. 
Certains auteurs et surtout ComiUeau ont cons¬ 
taté d’excellents résultats dans les algies des 
cancéreux. D’autres auteurs ont obtenu d’heu¬ 
reux résultats dans les arthrites, prurits, épi¬ 
lepsie, etc. 

L’immtmité du crapaud présente un inté¬ 
rêt tout particulier et considérable du fait que, 
chez cet animal, le venin n’est pas une arme 
offensive comme chez le plupart des animaux 
venimeux. Son venin est purement une arme 
défensive, le venin passe dans le sang et asstue 
au crapaud une vitalité, une résistance et tme 
longévité extraordinaires. N’oublions pas qu’il 
ne se nourrit que de proies toxiques, insectes 
venimeux. Il jeûne tout l’hiver, résiste aux 
coups, blessures, brûlures, aux mutilations. 
Ambroise Paré a raconté l’histoire de ces cra¬ 
pauds qui vivaient enfermés dans des plâtrières 
depuis deux ans ; le secret de la puissance de 
ce singulier animal est dans son venin qui lui 
confère l’immunité. 

Comme jel’aidéjàmentionné,le crapaud pré¬ 
sente à l’égard de son propre venin une immu¬ 
nité remarquable. Il faut, pour le tuer, des doses 
bien supérieures à celles qui, à poids égaux, 
tuent la grenouille. Cette immunité se mani¬ 
feste aussi nettement à l’égard des têtards et 
spermatozoïdes de crapaud. Jean Rostand 
compare les résistances respectives et les capa¬ 
cités fécondantes du sperme de crapaud et du 
sperme de grenouille soumis à l’action du venin 
de crapaud. Une solution concentrée de venin 
de crapaud renfermant deux glandes parotides 
par centimètre cube tue le sperme de grenouille 
et reste inactive sm le spermatozoïde de cra¬ 
paud. 

Les œufs fécondés par des spermatozoïdes 
de crapaud ayant subi l’action des fortes doses, 
de venin (sperme mélangé à parties égales 
avec une solution contenant l’extrait de quatre 
grandes parotidiennes par centimètre cube, une 
heure de contact) se sont développés tout à fait 
normalement et ont produit des têtards vigou¬ 
reux. 

Tous les auteurs sont d’accord que l’intro- 
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duction dans un organisme humain du venin de 
crapaud met en jeu des réactions biochimiques 
extrêmement complexes, d’une nature ana¬ 
logue à celles qui assurent l’immunité naturelle 
du crapaud. 

C’est par l’intermédiaire du sympathique que 
s’opèrent ces réactions. Le venin ranime et 
stimule la force médiatrice de la nature, réta¬ 
blit l’auto-défense de l’organisme par excita¬ 
tion du sympathique et des glandes endocrines. 

On connaît aujourd’hui le mécanisme des 
réflexes neuro-endocriniens, lesquels assurent, 
grâce au sympathique,- la transmission de 
l’influx nerveux dans les organes de la vie végé¬ 
tative et commandent les régulations les plus 
délicates de ces organes dans l’économie de 
l’être humain. C’est pourquoi les cliniciens, par 
cette substance organique, essayent de rétablir 
et de ranimer l’auto-défense de l’organisme en 
créant tme immtmité par excitation du sym¬ 
pathique et des glandes endocrines chez les 
sujets affaiblis, prétuberculeux, etc... 

Marie Phisalix, dans son livre Animaux veni¬ 
meux et venins, dit : « Le venin créateur de 
l’immunité trouve son application justifiée 
comme modificateur de la nutritioil ». Et on 
sait que sur ces phénomènes de la plus haute 
importance biologique s’exercent les efforts 
les plus grands comme les plus fructueux de 
la médecine moderne. 


Comme ü fallait s’y attendre, le venin de 
crapaud, après le venin de cobra, est venu 
rapidement à l’idée de certains chercheurs et 
cliniciens de l’appliquer dans les cas de cancer. 
Le D^' ComiUeau cite plusiems malades at¬ 
teints de cancers' inopérables de l’utérus, rec¬ 
tum et de la vessie, soignés par le venin de 
crapaud avec des résultats extrêmement inté¬ 
ressants. Il a même constaté, sous l’influence de 
ce traitement, une régression de la tumeur, 
amélioration de l’état général. Certains auteurs 
à l’étranger signalent aussi quelques cas sem¬ 
blables. Bien entendu, on se heurte générale¬ 
ment à un scepticisme quant on vient parler du 
traitement médical du cancer par le venin de 
crapaud. Les cliniciens connaissent la déception 
par le venin de cobra dans le traitement des 
, cancers et des algies cancéreuses. Néanmoins, 


quelques recherches et expériences du labora¬ 
toire nous ont révélé des faits vraiment inté¬ 
ressants. 

Le professeur Peyron, de l’Institut Pasteur, 
dans sa note à l’Académie des Sciences (juillet 
1939)- a démontré que le crapaud ne fait pas 
de cancer spontané, tandis que la grenouille 
et les poissons les font dans de très grandes 
proportions. L’auteur n’a pu déceler un 
seul cas de cancer chez les trois mille crapauds 
disséqués dans son laboratoire, et seule l’im¬ 
munité naturelle par son venin peut expliquer 
l’absence de cancer spontané chez le crapaud. 

Il était donc d’un certain intérêt d’essayer de . 
provoquer le cancer expérimental chez le 
crapaud par des produits cancérigènes tels 
que le goudron, benzopyrène, méthylcholan- 
thrène, etc. 

Nos expériences personnelles nous ont donné 
les résultats suivants : la première série d’ex¬ 
périences comporte 50 crapauds ayant subi 
un badigeonnage bihebdomadaire de la face 
antéro-exteme de la patte arrière gauche avec 
une solution huileuse ou benzoïque de benzo¬ 
pyrène I p. 100. 50p. 100 des crapauds meurent 
entre le dixième et quinzième jour, le maxi¬ 
mum de survie est de vingt-cinq jours. 

La deuxième série comporte 50 crapauds 
dont chacun reçoit une seule injection de 0,01 
ou 0,02 d’une solution huileuse de benzo- ' 
pyrène de i p. 100. 50 p. 100 meurent au bout 
de deux jours, survie maximum ; dix jours. 

Les crapauds soumis au badigeonnage pré¬ 
sentent vers le cinquième jour des signes d’ulcé¬ 
ration locale avec oedème environnant. Cette 
irritation locale s’accompagne d’un amaigrisse¬ 
ment progressif et l’animal meurt de cachexie 
et d’intoxication. Les animaux soumis aux 
injections de benzopyrène présentent un choc 
immédiat, paralysie de la patte, et l’autopsie 
démontre des signes d’une intoxication géné¬ 
rale, foie, reins, myocarde rouge violacé et 
œdématié avec dégénérescence graisseuse, de 
ces organes. 

Les expériences avec du méthylcholan- 
thrène nous ont donné des résultats à peu près 
identiques. 25 crapauds sont soumis à im badi¬ 
geonnage bihebdomadaire d’rme patte avec 
une solution huileuse de i p. 100. 10 p. 100 
survivent dix jours; 20 p. 100, douze jours; 
50 p. 100 entre quinze et trente jours, et le 
maximum de survie est de deux mois sans pré- 
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senter. aucun signe macro ou microscopique 
d’une prolifération épithéliale. Macroscopique¬ 
ment, la patte est très œdématiée et dissé¬ 
minée depetites ulcérations, et le crapaud meurt 
de cachexie et d’intoxication. 

Vingt-cinq crapauds subissent une injection 
de 0,01 d’une solutioiihuileuse de méthylcholan- 
thrène à i p. 100 : 80 p. 100 survivent vingt- 
quatre heures, 20 p. 100 survivent cinq jours. 
Une paralysie de la patte avec choc immédiat 
se produit immédiatement après l’injection. 
Les animàux meurent d’une intoxication géné¬ 
rale avec dégénérescence graisseuse du myo¬ 
carde, foie, reins. 

Nous avons essayé sur 50 crapauds des badi¬ 
geonnages d’une grande étendue de la peau ou 
sur une petite surface tous les deux jours avec 
du goudron pur. Cette expérience a été déjà 
tentée en 1924 par W. Stefko (Prague) sur le 
crapaud. Nous sommes arrivé aux mêmes 
résultats. 

Le badigeonnage d’une grande étendue de 
la peau tue 'l’animal en vingt-quatre heures, 
avec phénomènes d’irritation générale, coma. 

Sur une petite surface, l’expérience est mieux 
supportée. Il se produit une irritation progres¬ 
sive et la mort survient par cachexie. Stefko 
prétend même qu’il serait possible de provoquer 
par le goudron chez les amphibiens ime forma¬ 
tion adértomateuse provenant de la couche 
base et par la formation des lymphangiomes. 

Conclusion. — 1° Nous croyons que la 
peau des amphibiens, par sa construction ana¬ 
tomique et histologique spéciale, rend impos¬ 
sible l’influence des produits cancérigènes ; 

2° Malgré l’immunité naturelle des crapauds 
envers le cancer spontané (Peyron) et envers les 
infections et intoxications (Phisalix, G. Ber¬ 
trand), le benzopyrène, méthylcholanthrène 
et goudron appliqués à des doses cancérigènes 
l’intoxiquent. Le crapaud ne survit pas assez 
de temps pour pouvoir expérimenter la morpho¬ 
genèse et l’histogenèse des néoplasmes; 

3° Notre expérience démontre aussi, con¬ 
trairement à l’opinion de Drockdruckery, que 
l’effet du benzopyrène n’est pas purement 
local et a une influence générale ; 

4° L’immunité naturelle du crapaud, par son 
venin contre le cancer spontané, peut-eUe 
s’apphquer à l’homme ? C’est sûrement à 
étudier et à vérifier. 
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ACTUALITÉS MÉDICALES 

Le sèro-diagnostic de la tuberculose par 
l’agglutination pendant la période 
antè-allergique. 

Ee diagnostic clinique de l’infection tuberculeuse 
repose essentiellement, aujourd’hui encore, sur la 
pratique des tests tuberculiniques (cuti-réaction, 
percuti-réaction, intradermo-réaction de Mantoux). 
Or il est parfois du plus haut intérêt de connaître, à un 
moment où ces tests ne fournissent qu'une réponse 
négative, l’existence éventuelle d'une infection tuber¬ 
culeuse récente. Le professeur P.Courmont {La Méde¬ 
cine, mai 1939) montre le secours qu’on peut attendre 
en pareil cas de la séro-agglutination. Cette méthode, 
de technique facile, donne des renseignements très sûrs 
et nettement plus précoces que ceux de l'étude de 
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l’allergie cutanée. Dès la période anté-aUergique de la 
primo-infection, la séro-agglutination devient positive 
et permet, avec la même vigueur qu’une cuti-réaction, 
d’affirmer la réalité de la contamination tuberculeuse. 
Son intérêt n’est pas moindre dans les cas, plus fré¬ 
quents sans doute qu’il ne semble, où les réactions 
cutanées à la tuberculine restent négatives pendant 
une longue période de l’évolution d’tme maladie 
tubercideuse même typique et grave. 

JjB. spécificité de la réaction paraît bien démontrée : 
une séro-agglutination positive chez l’enfant et chez 
l’adulte est un signe certain d’infection tuberculeuse, 
évolutive ou non. Seules les tuberculoses osseuses 
localisées de l’enfant peuvent ne pas éveiller la pro¬ 
duction des agglutinines. D’autre part, le sérum de 
l’enfant nouveau-né, même s’il est issu de mère tuber¬ 
culeuse, n’agglutine jamais. Enfin, les autres infections 
de l’enfance ne donnent pas la séro-agglutination 
positive, sauf, bien entendu, lorsque la primo-infec¬ 
tion a déjà eu lieu. 

M. DurET. 

Ce qu’il faut penser du traitement de la 
blennorragie par les dérivés organo- 
soufrés. 

J. Decoux [Le Scalpel, t. XCII, n“ 36, 9 sep¬ 
tembre 1939, p. 1153) fait le point des résultats qui 
paraissent acquis à l’heure actuelle dans le traitement 
de la blennorragie masculine par les multiples dérivés 
organiques du soufre présentement utilisés. Des pre¬ 
miers essais ne remontent pas au delà d’avril 1937. 
Sans’s’attarder aux premiers produits étudiés et' 
déjà abandonnés (azoïques rouges, sulfoxydes, etc.), 
sont- à retenir aujourd’hui : 

Da para-amino-phényl-sulfamide (P. A. P. S. ou 
1162 P.), dont il existe également un dérivé soluble ; 

La paradiacétyl-amino-diphénysulfone (1399 P.), 
dont l’activité, à dose égale, paraît légèrement 
moindre que celle du corps précédent ; 

De D. B. 90, le produit le plus employé en Aile, 
magne (UKron) ; 

Da para-amino-phényl-sulfaniido-pyridine (M. B. 
693 ou Dagénan), enfin, la dernière venue dans notre 
arsenal thérapeutique, et dont l’intérêt majeur 
paraît être la polyvalence ihicrobienne. 

L'immense avantage de la sulfamido-thérapie, par 
rapport aux traitements anciens, apparaît dans le 
raccourcissement considérable de la durée du temps 
de traitement ; celle-ci, quel que soit le dérivé utilisé, 
varie de quinze à trente jours. 

La dose d’attaque est en général de 3 grammes à 
3^,50. répétée pendant trois à cinq jours. Plus la dose 
totale (15 à 25 grammes en moyenne) est élevée, 
plus le pourcentage de succès est grand, mais plus les 
signes d’intolérance sont également nombreux et 
importants. Des auteurs allemands estiment qu’ü est 
préférable de n’entreprendre le traitement qu’après 
quelques jours d’écoulement, mais cette manière de 
voir ne paraît pas admise en France. En tout cas, 
il est inutile de poursuivre le traitement si, au bout 
de cinq jours, aucun résultat favorable n’a été obtenu- 
Les échecs peuvent être dus à l’emstence d’un 
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foyer para-urétral, à xm terrain déficient particulier- 
ou encore à une chimio-résistance du gonocoque. 
Dans tous les cas, les tests de guérison doivent être 
faits avec rigueur, car il est possible, après ce genre de 
traitement, que le gonocoque reste torpide pendant 
un temps assez prolongé. Actuellement, Vassociation 
de la méthode des grands lavages (oxycyanure de 
mercure ou vitellinate d’argent) à la chimiothérapie 
est éminemment souhaitable toutes les fois où ce sera 
possible ; elle rend certainement les composés sidfa- 
midés beaucoup plus maniables. 

Dès maintenant, le nombre total des cas de blen¬ 
norragie récente s’est notablement abaissé ; toutes les 
complications sont devenues plus rares et même les 
infections mixtes (blennorragie et syphilis, blennor¬ 
ragie et paludisme) peuvent être traités simidtanément. 
Il convient cependant d’être prudent en cas de 
terrain tuberculeux : les chimiothérapies axuûque et 
sulfamidée, en particulier, semblent peu concUiables.- 
M. POTTMAII.I.OUX. 

Le traitement des syndromes pellagroïdes 
de guerre par l’acide nicotinique. 

Des Espagnols ont observé avec Une grande fré¬ 
quence un syndrome d’avitaminose complexe, carac¬ 
térisé en premier lieu par rme pigmentation brune, 
particulière, de la peau, plus ou moins prononcée et 
pouvant être accompagnée de diverses autres lésions 
cutanées s)Tnétriques et d’allure inflammatoire* 
Dans go p. 100 des cas, le syndrome reste bénin : ü 
s’agit alors de sujets qui ont été soumis à un régime 
alimentaire insuffisant et exclusif (céréales et légumes 
secs et cuits) qui n’a pas duré plus de cinq à six mois. 
Un régime mixte et suffisant, comportant des sels 
min éraux, des vitamines A, B et C, des acides aminés 
variés, suffit alors à faire disparaître, en quelques 
semaines, non seulement la pigmentation anormale, 
mais encore les autres symptômes d’accompagnement : 
asthénie, anémie, névrites, état mental anormal, etc. 

Mais, à côté de ces cas bénins, E. OeIvER-PascUAX 
{Semana medica espanola, t. XI, n° 25, 2 sep¬ 
tembre 1939, p. 208) a observé des formes graves, 
inconnues en Espagne avant la guerre civile, à évo¬ 
lution progressive et difficilement réversibles. On les 
observe chez des sujets ayant séjourné plus longtemps 
dans la « zone rouge », ou bien présentant antérieu¬ 
rement de l’entéro-coUte ou des signes d’intoxication 
chronique (alcoolisme), empêchant l’assimilation 
normale des différents principes indispensables. Il 
existe alors des lésions de dermite pellagreuse plus 
ou moins typique, ime anémie intense, des signes 
humoraux de déficience médullo- et cortlco-surrénale, 
voire des signes radiologiques de décalcification 
osSeuse. C’est chez ces malades que l’acide nicotinique 
(actuellement désigné en France sous le nom de 
vitamine P. P.), joint à un régime alimentaire très 
riche en vita min es diverses, permet d’obtenir une 
guérison plus rapide, à condition d’employer 100 à 
400 m i ll igra mm es d’acide nicotinique synthétique 
par jour. Toutefois, chez les malades les plus grave¬ 
ment atteints (prisonniers civils ayant été incarcérés 
pendant un an et plus), ü a fallu recourir à de vërV- 
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tables traitements d’urgence : injections de sérum 
salé et administration, à défaut d’extraits cortico¬ 
surrénaux impossibles à se procurer, d’acide ascor¬ 
bique à hautes doses et de vitamines B pures. . 

M. PotrMAii,i,OTrx. 

Le traitement de la syphilis primaire 

par lé goutte-à-goutte intraveineux. 

Depuis 1931 et 1933, des essais, expérimentaux, puis 
cliniques, ont eu heu pour remplacer les méthodes 
classiques de traitement antisyphiUtique par un nou¬ 
veau mode d’administration des arsenicaux, le goutte- 
à-goutte intraveineux. H.-Th. Hyman, D- Chargin, 
J.-B. RiCE et W. Beifer (Journ. Am. Med. Ass., 
vol. CXIII, n» 13, 23 septembre 1939, p. 1208) 
exposent le résultat du traitement chez 86 sujets 
porteurs de chancres, 25 autres malades déjà traités 
antérieurement de la même manière ayant pu être, 
en outre, suivis quant à leur évolution tardive. 
Chacun d’eux recevait, d’ime manière continue, ime 
solution de glucose à 5 p.. 100 dans les veines, à raison 
de 100 centimètres cubes par heure. Toutes les heures, 
on ajoutait oer^io de novarsénobenzol à 50 centi¬ 
mètres cubes de la même solution, de maqière à at¬ 
teindre im gramme en quinze hemes. l,e même 
traitement était poursuivi pendant quatre à cinq 
jours. 

Cette méthode massive apporte des résultats cli¬ 
niques et sérologiques apparemment équivalents aux 
résultats les meilleurs que l’on puisse obtenir par 
n’importe quelle autre méthode, même en utilisant, 
en même temps, bismuth et mercure. Toutefois, le 
pourcentage des incidents et accidents paraît élevé ; 
réactions ^ébrües, érythrodermies, névrites, et même 
un cas de mort avec des symptômes d’encéphalite 
hémorragique. Aussi, les auteurs eux-mêmes con¬ 
cluent-ils que la méthode en est encore à la période 
des expériences et ne saurait être pour l’instant éten¬ 
due à la pratique courante. Ba vitaminothérapie est 
restée sans effet vis-à-vis de l’apparition comme vis-à- 
vis de l’arrêt des phénomènes toxiques. 

Au point de vue social, il est éminemment souhai¬ 
table que la méthode devienne inoffensive, car la dis¬ 
parition des spirochètes des lésions est complète 
en vingt-quatre hemes ; la période thérapeutique est 
réduite à quelques jours et, pour les cas ayant cinq 
années de recul, on peut parler de guérison clinique et 
sérologique. 

Au cours de la discussion qui suivit la présentation 
de ce travail à la XC® Session annuelle de VAmerican 
Medical Associaiion, fment rappelées les recherches 
du même ordre pomsuivies en France par Tzanck. 
Malgré l’évidente analogue des deux méthodes-et 
l’importance des essais thérapeutiques de Tzanck, qui 
paraissent avoir été pomsuivis avec beaucoup plus 
de sens pratique et d’esprit critique que les travaux 
américains, Hyman se refuse, sans raison valable, de 
tenir compte des résultats observés à Paris. 

M. POUMAIELOUX. 


Les sulfamides en vènérèologie. 

P. Durei, et J. Beroy (Bulletin médical, 24 juin 
1939) foEt le point de cette question très actuelle qui 
n’a cessé le s’enrichir au cours des derniers mois. 

Bes hemeux effets des sulfamides — en particulier 
du 693 — sm la blennorragie sont maintenant admis 
par presque tous les expérimentatems. B’urétrite 
aiguë masculine est l’indication typique; l’urétrite 
prolongée fournit également un nombre respectable de 
bons résultats. B’adjonction d’un traitement local est 
toujoms avantageuse, mais l’emploi du 693 en a 
réduit .chez l’homme, même en pratique courante, la 
nécessité. Chez la femme, au contraire, les soins locaux 
doivent toujoms être associés au traitement chimio¬ 
thérapique. 

Bablennorragie ne résume plus désormais le champ 
d'action des composés sulfo-conjugués. Ba maladie de 
Nicolas-Favre constitue une acquisition nouvelle, 
étayée à la fois sm des succès cUuiques et sm des faits 
expérimentaux. Non seulement la lymphogranulo¬ 
matose inguinale, mais aussi —■ à un moindre degré 
peut-être — la lymphogranulomatose rectale, ont été 
efficacement traitées par les sulfamides. 

Be chancre mou enfin est justiciable de la méthode. 
Bes résultats sont smtout nets lorsqu’il n’existe qu’un 
chancre simple. Dans les cas de bubon chancrelleux, il 
semble préférable d’associer sulfamides et vaccins. 
B'application locale de poudre de 1162 ou de 693 con¬ 
tribue à accélérer la guérison,. 

Ba posologie doit être précisée. Ba dose maxima 
journalière peut être fixée à 3 grammes (pom le 693). 
Be traitement sera dégressif (les doses les plus fortes 
étant données les premiers jours), court (les séries ne 
dépassant pas dix joms) et smveiUé soigneusement 
smtout du point de vue sanguin. 

M. DxtrET. 

Occlusion intestinale quatre ans après une 
opération de Dolèris. 

Périodiquement, on revient sm les accidents du 
Dôléris et sm les techniques des « bons » et des « mau¬ 
vais » Doléris. 

Pavreau, de Tayrac et Brocard (de BUle) 
ajoutent une observation à la liste, semble-t-il, 
jamais close [Bulletin de la Société de gynécologie et 
d'obstétrique, mars 1939, p. 183). 

Quatre ans après l’opération initiale, on constate 
une occlusion par étranglement d’une anse grêle dans 
le cordoir pré-utérin. 

Considérant que cet accident est très rare, voire 
même exceptionnel, les auteurs estiment qu'il n'est 
pas indiqué de lui préférer les autres procédés de 
suspension du corps utérin. 

Une seule conclusion toutefois : en présence d'une 
occlusion aiguë chez une fem m e traitée antérieme- 
ment par ligamehtopexie, faire tout de suite le dia¬ 
gnostic et le traitement. 

ÊT. Bernard. 


Le Gérant ; D' André ROUX-DKSSARPS. 
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POISONS DU SYSTÈME 
NERVEUX AUTONOME 

JEANNE LÉVY 

Parasympathomimétiques. 

1° Acétylcholine. — L’acétylchoHne est 
actuellement considérée avec raison comme le 
médiateur chimique de la transmission de 
l’influx nerveux parasympathique. L’acétyl¬ 
choline est donc un constituant normal de 
notre organisme. Nous ne discuterons ici ni 
son origine, ni sa présence à l’état libre ou 
dissimulé ; nous ne décrirons ni sa décomposi¬ 
tion par la cholinestérase, ni son dosage, ni 
son rôle physiologique, certain dans le do¬ 
maine du système nerveux autonome, encore 
mis en doute dans le domaine du système ner¬ 
veux volontaire. Ces questions ont fait l’objet 
de récentes et documentées monographies 
auxquelles nous renvoyons nos lecteurs (i, 2, 
3, 4. 5). 

L’ensemble des travaux concernant le rôle 
de l’acétylcholine est considérable, car, dans 
ces dernières années, suivant l’expression de 
Lapicque (6), « l’acétylcholine occupe les 
imaginations à la façon d’une substance mer¬ 
veilleuse suffisant à tout expHquer ». Lapicque 
met en garde les physiologistes contre tm en¬ 
gouement irréfléchi qui empêche quelquefois 
l’objectivité. 

Propriétés pharmacodynamiques. — L’acé¬ 
tylcholine a été classée par Straub dans le 
groupe des poisons potentiels, poisons dont 
l’action sur un organe ou sur un tissu atteint 
d’emblée son maximum, puis décroît lente¬ 
ment ; l’action résiilterait non de la quantité 
absolue présente dans l’organe, mais de la 
différence de concentration (potentiel) à l’in¬ 
térieur et à l'extérieur de la cellule. Quelqûes 

(1) IfANAKiHijo (A.), Buenos-Ayres, Diss., 44, 1936, 
173- 

(2) Gaddum (J.-H.) et Dale, Leipzig Thiene, 1936. 

(3) Bacq (Z.-M.), L'adrénaline et l’acétylcholine, leur 
rôle dans la transmission de l’influx nerveux (Paris, 
Masson, 1937). 

(4) Kahane' (E.) et EÊVY (J.), Actualités scientif. 
et industrielles (Hermann), 702, 1938. 

(5) Kahane (E.) et Eévy (J.), Actualités scienti¬ 
fiques et industrielles (Hermann), 764, 1938. ^ 

(G) EAPICQUÉ (E.), C. R. Soc. biol., 130, 1939, 3-6. 
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auteurs, dans ces dernières années, ont tenté 
de faire cadrer diverses actions de l’acétylcho¬ 
line sur l’intestin de cobaye (7), sur la pression 
artérielle du chat (8), sur le cœur de grenouille 
(9, 10) avec la théorie potentielle. Pour justi- 
fler cette théorie, l’analogie d’action avec 
l’excitation électrique a été invoquée (ii). 
D’autre part, M. Tiffeneau signale (12) que les- 
poisons dits potentiels présentent deux carac¬ 
tères typiques quoique parfois inconstants : 
1° la réapparition des efîets initiaux au mo¬ 
ment où l’organe intoxiqué est soumis au la¬ 
vage ; 2° l’inactivité des fortes doses lors¬ 
qu’elles sont administrées lentement. [Étudiant 
la perfusion lente de l’acétylcholine chez le 
chien, M. Tiffeneau et Scheiner ont constaté 
une cessation assez rapide de l’hypotension, 
et, sans adopter la théorie potentielle, ils 
admettent, comme pour l’adrénaline, un phéno¬ 
mène d’antagonisme, d’adaptation (13). Tomr- 
nade et Chardon (14), qui montrent que, chez 
le chien atropiné, l’acétylcholine administrée 
par perfusion perd son pouvoir adrénalino- 
sécrétoire, pensent plutôt dans ce cas à un 
phénomène d’épuisement que d’adaptation. 
Tiffeneau et Scheiner (15), se basant sur les 
expériences de perfusion continue,. insistent 
sur la différence bien connue de comportement 
du muscle strié et du muscle Usse vis-à-vis de 
l’acétylchohne, et admettent que le muscle 
lisse est pourvu, par son système mural, d’un 
appareil régulateur susceptible de mettre en 
jeu la réaction compensatrice, alors que le 
muscle strié ne peut modifler son comporte¬ 
ment que par l’intermédiaire d’rm centre supé¬ 
rieur. Rappelons aussi que Clark a déjà nette¬ 
ment rejeté la théorie potentielle. • 

Vis-à-vis de l’acétylcholine, les divers sys¬ 
tèmes organiques présentent tme sénsibüité 

(7) ZiNNTTZ (F.), Arch. ExpH Path.^Pharm., 182, 
1936, 340-347. 

(8) Geemels (H.) et ZiNNiTZ (F.), Arch. Exptl Path. 
Pharm., 179, 1935, 229-233. 

(9) ZiNNiTZ (F.), Arch. Exptl Path. Pharm., 189, 
1938. 697-708. 

(10) MoissET DE Espanes (E.) et Martinez (C.-A.), 
C. R. Soc. biol., 130, 1939, 673-675. 

(11) Brown (G.-E-), J- Physiol., 89, 1937, 220-237. 

(12) Tiffenead (M.), Kongresb. des XVI Inter. 
Physiol. Kongress, Zurich, 1938, 62. 

(13) Tiffeneau (M.) et Scheiner (H.), C. R. Soc. 
biol., 130, 1939, 627-631. 

(14) Tournade (A.) et Chardon (G.), C. R. Soc. 
biol., 131, 1939, 94-95- 

(15) Tiffeneau (M.) et Scheiner (H.), C. R. Soc. 
biol., 130, 1939, 1223-1225. 
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inégale (i) ; la réaction la plus facile à obtenir 
est la vaso-dilatation, puis l’adrénaUno-sécré- 
tion, la contraction de rhémilangue énervée, 
la spléno-contraction, l’accélération respira¬ 
toire ; la cardio-modération n’apparaît qu’en 
dernier lieu pour des doses fortes, .elle s’exa¬ 
gère considérablement chez le chien refroi¬ 
di (2). h’action de l’acétylcholine sur la pres¬ 
sion artérielle chez des animaux atropinés 
en relation avec ses propriétés nicotiniques et 
son action adrénalino-sécrétohe a été étudiée 
par de nombreux auteurs. (Voy. adrénalino- 
sécrétion, p. 209, et 3, 4, 5.) Le rôle de l’atro¬ 
pine dans ces expériences n’est pas encore 
élucidé. Toumade et Sarrouy (6) établissent 
que l’acétylcholine n’affecte pas les centres 
vaso-moteurs, et que la vaso-dilatation qu’elle 
exerce est périphérique. Injectée dans la ré¬ 
gion hypothalamique (7) ou dans le qua¬ 
trième ventricule (8), l’acétylcholine pro¬ 
voque rme légère hypertension. Son action 
sur les vaisseaux coronaires est discutée ; un 
grand nombre d’auteurs signalent une constric- 
tion, notamment Bartschi (9), Gordon et 
Otto ( 10 ). Cependant, certains chercheurs 
obtiennent de la vaso-dilatation (ii, 12). De 
petites doses d’acétylcholine causent de la 
vaso-dilatation pulmonaire, de fortes doses de 
la vaso-constriction (13). Sur les capillaires 
intestiaatx séparés des artérioles précapü- 
laires, elle n’a pas d’action ; par contre, si ces 
capillaires sont en liaison avec la circülation 

(1) Touenade (A.) et Chardon (G.), C. R. Soc. 
Mol., 131, 1939, 95-96. 

(2) Tournade (A.) Chevbldot (M.) et Chardon (G.), 
C. R. Soc. Mol., 128, 1938, 166-167. 

(3) Hermann (H.) et Morin (G.), C. R. Soc. Mol., 
123, 1936, 600-603. 

(4.) Hombroso (U.) et Bonsignore (A.), Arch. Sc. 
Biol., 23, I937i 22-30. 

(5) Koppanvi (Th.), Kongresber., XVI Cong. Intern. 
Physiol., Zurich, 1938, 207-208. 

(6) Tournade (A.), et Sarrouy (Ch.), C. R. Soc. 
biol., 122, 1936, 199-200. 

(7) SiLVER (G.-A.) et Morton (H.-G.), J. Pharm. 
Exptl Ther., 56, 1936, 446-450. 

(8) SUH (T.-H.), Wang (C.-H.) et (R.-K.-S.), 
Chili. J. Physiol., 10, 1936, 61-77. 

(9) Bartschi (W.), Pjlüg. Arch., 238, 1936, 296- 

(10) Gordon (K.-H.) et Otto (M.), 7 Tagung der 
Ungarischen Physiol. Gcsell. Szeged, 1937, 28-29, d’après 
Der. Ges. Phys., loi, 1937, 678. 

(11) Goldwitzer-Meier (Kl.), Verth. Dtsch. Ges. 
Kreisl., 1937, i37-i47- 

(12) Weed (A.-M.) J. Pharm. Exptl Thsr., 57, 1936, 
179-182. 

(13) FoGGEE (P.), Quart. J. Exptl. Physiol. 26, 1937, 
225-233. 


artérielle, elle élève la pression (14, 15). A ce 
phénomène est hé celui de l’augmentation de 
la lymphe dans le canal thoracique (16, 17, 
18, 19, 20) sous l’influence de l’acétylchohne. 
L’acétylchoUne provoque une constriction des 
vaisseaux du placenta (21) et de la rate sur le 
chien normal (22). Le rôle du sinus caroti¬ 
dien dans l’action vaso-motrice a été précisé 
par Bouckaert, Farber, Hsu (23) et Polyakov- 
Stanevitch (24). 

L’acétylchohne-a une action tonique sur le 
cœur, notamment sur l’oreiUette de tortue (25). 
Sur le cœur de très jeunes embryons de poiilet, 
elle provoque un ralentissement cardiaque et 
même un arrêt (26). 

Dans son rapport très docmnenté sur la 
motricité gastro-intestinale chez les mammi¬ 
fères, Morin (27) a discuté la possibihté d’in¬ 
tervention de réglages humoraux. E. Kahane 
et Jeanne Lévy ont montré de quehe façon ce 
problème se rehe à celui de la biochimie de la 
choline et de ses dérivés (28). Pour Straub (29), 
l’acétylcholine a les propriétés d’une hormone 
produite à l’endroit de son action, dans l’in¬ 
testin même, M. Beauvallet a émis l’h3q)othèse 
que l’acétylchohne joue un rôle dans l’auto¬ 
matisme intestinal de certains mohusques, 

(14) Otto (M.) et Gordon-Koniges (H.), Magy. 
Orv. Arch., 38, 1937, 150-153. 

(15) Koniges (H.-G.) et Otto (M.), Quart. J. Exptl 
Physiol., 26, 1937, 319-329- 

(16) Beznak (A.), Koniges (G.) et Otto (M.), Berg. 
Ges. Physiol., 94, 1936, 665. 

(17) Beznak (A.-B.) Ber. Ges. Physiol., 94, 1936, 665. 

(18) Beznak (A.-B.), Quart. J. Exptl Physiol., 26, 
1937, 253-263. 

(19) Beznak (. 4.-B.) Magy. Orv. Arch., 38, 1937, 139- 

(20) Gordon-Koniges (H.) et Otto (M.), Magy. 
Orv. Arch., 38, 1937, i54-i6r. 

(21) Euler (U.-S.), J. Physiol., 93, 1938, 129-143. 

(22) Farber (S.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 53, 1936, 
367-376. 

(23) Bouckaert (J.-J.), Farber (S.) et Hsu (F.-J.), 
Arch. Inter. Pharm. Ther., 54, 1936, 129-135. 

(24) Polyakov-Stanevitch (N.-G.), Fiziol. Zistsch., 
24, 1938, 986-991. 

(25) E-ANDS (A.-M.), Proc. Soc. Exptl Biol. Med., 
38. 1938, 48-50. 

(26) CuLLis (W.-C.) et EucAS (C.-L.-T.), J. Physiol., 
86, 1938, 53-55. 

(27) Morin (G.), XII^ réunion de l’Association des 
physiologistes de . langue française, Eouvain, 1938, 
p. 33. 

(28) Eévy (Jeanne) et Kahane. (E.), XII^ réunion 
de l’Association des physiologistes de langue française, 
Eouvain, 1938, p. 114. 

(29) Straub (W.), Arch. Ital. Sc. Farmac,, 6, 1937. 
447-451. 
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escargot (i), aplysie (2), alors quelle n’in¬ 
terviendrait pas dans l’automatisme de la 
seiche. L’acétylcholine semble agir chez les 
mammifères (3), chez les invertébrés (4) 
comme stimulant sur toutes les parties du canal 
intestinal ; sa sensibüité est différente pour les 
différents animaux (5, 6) et chez un même 
animal pour les différentes parties de l’intes¬ 
tin (5). D’après Mac Lachhn, la sensibiUté 
croît avec l’âge [fœtus humain (7)], résultats 
non retrouvés chez le poulet, le cobaye, le 
rat (6) ; dès la naissance. Insensibilité à l’acétyl¬ 
choline de l’intestin grêle isolé est maximum (8), 
même après certaines carences [polynévrite du 
pigeon (9)]. L’abaissement du pH du bain 
dans lequel est immergé un fragment d’intestin 
fait cesser la contracture provoquée par l’acé- 
tylchoUne (10). 

L’acétylchohne déclenche la contraction 
de l’utérus (ii) indépendamment de la pé¬ 
riode sexuelle ; la contraction est plus forte 
dans l’interœstrus que dans l’œstrus. L’acétyl¬ 
choline agit essentiellement sur le centre respi¬ 
ratoire', alors que la chronaxie des fibres ner¬ 
veuses est peu touchée, le temps de somma¬ 
tion diminue (12). Elle n’a auctme action sur 
le métabolisme de la respiration chez les rats 
blancs, même après action préalable d’ésé- 
rine (13). Elle a une action inconstante sur la 
perspiration du lapin, qu’elle augmente généra- 

(1) Beauvallet (M.), C. R. Soc. biol., 125, 1935, 

959-961- 

(2) BEAtrvAiLET (M.), c, R. Soc. biol., 126, 1937, 
1128. 

(3) Krishnan (B.-T.), Indian J. Med. Res., 25, 

1937, 95-100. 

(4) Beauvailet (M.), Ç. R. Soc. biol., 127, 1938, 
ai3. 

(5) I,ÉVY (Jeanne) et Michei, {'B.), J. Physiol. Pathol, 
gén.,- 35, Ï937, 389-406. 

(6) Beauvallet (M.), C. R: Soc. biol., 127, 1938, 777. 

(7) MAC I,ACHLiN, J. Pharm. RxpU Ther., 57, 1936, 

324-331- ■ 

(8) Beauvallet (M.), Kongress II des XVI Intern. 
Physiol., Zurich, 1938, 90. 

(9) Beauvallet (M.), C. R. Soc. biol., 128, 1938, 

(10) Sachs (J--W.) et Ivœ (J.-M.), J, Pharm. Exptl 
Ther., 57, 1936, 253-256. 

(11) Mueakami (S.), Fol. Pharm. Jap., 23, 1936, 
87-101 et 102-108. 

(12) Chaucbard (A.), Chauchard (B.) et Chau- 
CHARD (P.), c. R. Acad, sc., 206, 1938, 1996. 

(13) Alleri (V.) et I,iTTARDi (A.), Arch. Inter. Pharm, 
Ther., 56, 1937, 238-243. 

. (14) Gasnibr (A.) et MAYER (A.), Ann. Physiol,. 
Physicoch. Biol,, 13, I937i 579-591- 

(15) PiCEFORD (M.), J. Physiol., 92, 1938, 16-17,': 


lement (14). Elle inhibe la diurèse aqueuse (15). 
A fortes doses, l’acétylchoHne est curarisante 
et supprime toute transmission de l’excita¬ 
tion au niveau de toutes les jonctions neuro¬ 
musculaires (16). 

Sur certains muscles non fatigués (17), no¬ 
tamment le muscle strié de chat, son action 
est faible. Kirchhoff propose (18) de classer 
, les muscles en toniques et non toniques, suivant 
leur comportement 'vis-à-vis de l’acétylcho- 
Une. Certains muscles, comme le gastrocné- 
mien et le rectus abdominis (19), capables de 
contraction retardée, réagissent violemment; 
d’autres, comme le sartorius, réagissent immé¬ 
diatement par une contraction spasmodique. 
Takai (20) a trouvé chez le crapaud trois 
espèces de fibres musculaires réagissant diffé¬ 
remment à l’acétylchohne. Certaines sub¬ 
stances (curare, spartéine, strychnine), qui 
augmentent les chronaxies musculaires, dimi¬ 
nuent la sensibilité du gastrocnémien, alors que 
d’autres ayant la même action sur la chro¬ 
naxie musculaire, notamment la vératrine, 
ne modifient pas la chronaxie musculaire, 
suppriment la sensibilité du muscle à l’acétyl¬ 
choline (21). Le muscle énervé est plus sensible 
à l’acétylcholine que le muscle narmal (22, 
23). L’acétylchohne supprime leirisson ther¬ 
mique chez lé chien refroidi (24). 

Appliquée directement sur la moèlle, l’acé- 
tylchoHne n’a pas d’action (25) sur le réflexe 
médullaire, croisé chez la grenouîUe spinale 
et homolatéral chez le chien spinal, normal, 
ergotaminé ou atropiné ; elle agit comme 
l’adrénaline et modifie de la même façon les 

(16) Heirman (P.), c. R. Soc. biol., 123, 1936, iio- 

(17) ' RosenbLuEth, Festdsley et Morison, /. phy¬ 
siol., 115, ig^ô, 53. 

(18) Kirchhoêe (G.), Pflüg Arch., 238, 1937, 623- 
628, 

(19) Kim (C.-I.); J. Chosen Med. Assoc., 28, 1938, 
157-158. 

(20) Takai (T.), Nagasaki Igakkai Zas., 13, 1937, 
1697-1702. 

(21) CiCARDO-ViCENTË (H.), Rev.. Soc. Argentina 
Bioi., 14, 1938, 3331-3338. 

(22) Knowlton (C.-C.) et Hines (H.-M.), Amer. J, 
Physiol., 120, 1937, 757-760. 

(23) PereGUDOVA (E.-S.), Bull. Biol. Med. Exptl 
U. R. S. S., 5, 1938, 485-486. 

(24) Tournade (a:), Raynaud et Chardon (G.), 
C. R. Soc. biol., 130, 1939, 1307-1309. 

(25j Galaminï (A.), Bail. Soc. liai: Spef. Biol., ii, 
1936,'354:356, 
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chronaxies périphériques (1.2, 3). Ces résultats 
identiques sont probablement atteints au moyen 
de processus différents. L'acétylcholine agit sur 
l’excitabilité motrice centrale de la grenouille 
en diminuant la chronaxie des centres dans 
un premier temps, puis en l’augmentant, au 
point qu’elle atteint des valeurs égales de deux 
à cinq fois à la valeur initiale (4). 

L’acétylchoHne a ime faible action sur les 
mélanophores de Carassius vulgaris ; à faibles 
doses, le nombre des mélanophores à demi 
contractés augmente, l’ésérine ne modifie pas 
cette action (5). EUe fait contracter les méla¬ 
nophores isolés de Fundulus heterocliius ; 
l’eau lourde renforce cette action (6). L’acétyl¬ 
choline, comme la choline, augmente une radio¬ 
sensibilité du thymus chez le cobaye (7). 

Certaines substances augmentent les effets 
pharmacodynamiques de l’acétylcholine, d’au¬ 
tres les inhibent; la substance qui modifie 
le plus, au point de vue quantitatif, l’action de 
l’acétylcholine est l’ésérine. Nous étudierons 
succinctement le mécanisme de son action 
ci-dessus. Nous n’insisterons pas sur les sub¬ 
stances qui renforcent les effets de l’acétyl¬ 
choline par action anti-estérasique : histamine 
(8), ergotamine (9). La caféine augmente la 
réponse du cœur de tortue (10), du chat (ii) à 
la stimulation vagàle. Oury (12) a montré que 
la caféine sensibilise le rectus abdominis à 
l’acétylcholine. La caféine à dose de 300 à 
500 Y sensibilise le muscle énervé de sangsue 
à cette substance (Jeanne Lévy). Il ne semble 


(1) Bonvallet (M.) et MiNZ (B.), C. R. Soc. bioL, 124, 
1937, 735-739- 

(2) Bonvallex et Minz (B.), C. R. Soc. biol., 124, 
1937. 1179-1182. 

(3) Bonvallet (M.) et Minz (B.), C. R. Soc. biol., 

126, 1937. II09-III2. 
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Pharm. Exptl Ther., 62, 1938, 149-157. 

(7) Thomas (J.-A.) et Chevremont (M.), C. R. Soc. 
biol. 1938, 129, 1085-1087. 

(8) Bayer (G.) et Wense (Th.), Archiv. Exp. Pharm. 
Path., i8z, 1936, 533-536. 
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124, 1937, 269-271. 

(11) Bacq (Z.-M.) et Fredericq (H.), J. Physiol., 

90, 1937, II- 

(12) OURY (A.), Arch. Inter. Physiol., 44, 1937, 
488-494. 


pas qu’il s’agisse dans ce cas d’une action anti¬ 
estérasique. 

Minz et Agid ont montré que la vitamine B 
augmente l’activité de l’acétylcholine sur le 
muscle énervé de sangsue (13), sur l’inte-stin 
isolé (14) [résultat retrouvé par Abderhal- 
den (15)], sur l’appareil circulatoire du chat(i4). 
Cette action semble également se manifester 
en dehors de toute action anti-estérasique (16). 
D’autre part, l’acétylcholine renforce l’action 
du magnésium et du véronal (17). 

, Par contre,le cholestérol (18), la quinine (19), 
la strychnine (20), la curarine (21) semblent, 
sur des appareils bien déterminés, être anta¬ 
gonistes de l’acétylcholine. Tandis que cer¬ 
tains dérivés ammoniums quaternaires sont 
antagonistes de l’acétylcholine, les termes 
les plus simples sont synergiques de celle-ci : 
(CH») = CH3/3N-CH3 “=N-C^H‘i (22,.23, 
24). I I ■ 

2° Choline. — La chimie et la pharmaco¬ 
logie de la choline ont fait très récemment 
l’objet d’une monographie de E. Kahane et 
Jeanne Lévy (25) à laquelle nous renvoyons 
nos lecteurs. 

Dans certains tissus et liquides de l’orga¬ 
nisme (26, 27, 28), la choline se trouve sous 
une forme complexe, hydrosoluble, de consti- 

(13) Minz (B.) et Agio (R.), C. R. Acad, sc., 205, 
1937, 576. 

(14) agid (R.), Beauvaelet (M.) et Minz (B.), C. R. 
Soc. biol., 126, 1937, 982. 

(15) Abderhalden (E.) et Abderhalden (R.), 
Klin. Woch., 17, 1938, 1480, et Pflüg Arch., 240, 1938. 
388-392. 

(16) Minz (B.), Presse méd., 1938, 1406-1407. 

(17) DE Nito (G.), Bail. Soc. Ital. Biol. Sper., 12, 

1937, 240-241. 

(18) ZINNIIZ (F.), Arch. Exptl Path. Pharm., 190, 

1938. 594-604. ■ 

(19) Starr (I. J.), /. Pharm. Exptl Ther., 56,-1936, 

77-84- 

(20) Bonnet (V.), C. R. Soc. biol., 127, 1938, 804. 

(21) Briscœ (G.), J. physiol., 87, 1936, 425^428. 

(22) Raventos (J.), Quart. J. Exptl Physiol., 27, 

1937, 99-111- 

(23) Clark (A.-J.) et Raventos (J.), Quart. J. Exptl 
Physiol., 26, 1937, 375-392. 

(24) RAVENTOS (J.), J. Physiol., 88, 1936, 5-6. 

(25) Kahane (E.) et Révy (Je.anne), Actualités scien¬ 
tifiques et industrielles. Biochimie'de la choline et de ses 
dérivés, 1938, n” 662 (Hermann et C‘“, édit). 

(26) Kahane (E.) et Lévy (Jeanne), C. R. Acad. 
SC., 207, 193S, 747-750,et vBmJ. Soc. chim. biol., 21, 1939, 
256-263. 

(27) Kahane (E.) et Lévy (Jeanne), C. R. Acad. 
SC., 207, 1938, 642-644, et Bul.Soc. chim. biol., 21, 1939, 
223-240. 

(28) Kahane (E.) et Lévy (Jeanne), Bul. Soc. chtm. 
biol., 21, 1939, 241-249 et 250-255. 
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tution non encore déterminée. C’est sous cette 
forme qu’elle se trouve dans le sperme qui ne 
contient pas originellement de choline Ubre ; 
sous l’influence.-de phénomènes enzymatiques 
ou d’agents chimiques acides, la choline appa¬ 
raît et peut donner lieu aux réactions habi¬ 
tuelles d’identification. Une technique a été 
doimée pour doser cette forme particulière, à 
l’exclusion de la choline libre et de la choline 
lipidique (28, p. 316). Ce composé est retrouvé 
chez les Invertébrés, notamment chez Patella 
vulgaris (i). Le rôle physiologique de cette 
substance n’a pas encore pu être déterminé. 
Nous n’aborderons pas ici le problème du rôle 
de la choline dans le métabolisme des-lipides, 
question qui sortirait du cadre de cet article. 

■3° Esters, éthers de la choline et de la 
p-méthylcholine. — Renshaw, Green et 
Ziff (2) admettent que certains dérivés 
esters et éthers de la choline, notamment 
l’éthoxycholine, manifestent leur action vaso- 
dépressive par libération d’acétylcholine. Ils 
basent cette affirmation sur l’identité de durée 
de l’activité d’un groupe de dérivés de la 
choline après injection par la voie intravei¬ 
neuse, alors que les diverses vitesses d’inacti¬ 
vation par le sang de ce même groupe de 
substances varient dans une large mesme. 

Ua carbaminoylchoHne, l’acétylcholine, 
l’éther éthylique et butylique de la choline, 
par ordre d’activité décroissante, provoquent 
une excitation réflexe respiratoire et circula¬ 
toire (3) ; l’action sur le sinus carotidien est plus 
importante pour les substances douées d’action 
nicotinique que pour les autres. La phospho- 
choline a été préparée et examinée par Rei - 
shaw et Bishop (4) ; l’action nicotinique de la 
salicylchoUne est décrite (5). La bromocho- 
line (6) augmente la sécrétion gastrique, mais 
elle n’exerce pas tme action confparable à celle 
de l’histamine. L’antagonisme que lamorphine 
exerce sur divers esters de la choline (7), 

(1) KAHANE (E.) et EÉW (Je/UINe), C. R. Acad, sc.,202, 

1936, 2186, et Bld. Soc. chim. biol., 19, 1937. 959-975- 

(2) renshaw (R.-R.), Green (D.) et Ziff (M.), 

J. Pharm. Expil Ther., 62, 1938, 430-448. 

(3) Philippot (E.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 57, 

1937. 357-368. , , , 

(4) Renshaw (R.-R.) et Bishop (R.-A.)-, J. Amer. 
Chim. Soc., 60, 1938, 946-947. 

(5) SCHWEITZER (A.), WEIZMANN (M.) ct-WRIGUT ($.), 

Cardiologia, Bâle, 2, 1938, 193-207. 

(6) IVIASEK (J.), c. R. Soc. biol., 122, 1936, 430-433- 

(7) Kahane (E.) et EÉVY (Jeanne), C, R. Soc. biol. •. 
130, 1939. 309-312- 


vis-à-vis du muscle énervé ésériné de sangsue, 
est utilisé comme base d’un dosage biologique 
de quantités de morphine variant de 50 à 
100 Y (8). La sensibilisation par la morphine 
du muscle non ésériné de sangsue vis-à-vis de 
l’acétylcholine permet de caractériser cette 
substance dans les tissus en présence d’oxydi- 
morphine (g). 

Administrée parla voie buccale,la carbami- 
noylcholine provoque de l’hypotension (10) ; 
elle est capable de stimuler énergiquement 
le péristaltisme intestinal (ii) et même la 
sécrétion d’un suc gastrique riche en acide et 
en pepsine (12), c’est un myotique très puis¬ 
sant (13) ; l’iris parasympathectomisé réagit 
comme l’iris normal (14). Chez l’embryon de 
porc, l’action de la carbaminoylcholine ne 
diminue la pupille qu’à partir du soixante et 
onzième jour de la gestation, et l’effet aug¬ 
mente graduellement jusqu’au quatre-vingt- 
quatorzième jour. D’autre part, cet ester pro¬ 
voque la lyse du tissu irien du soixante- 
troisième au quatre-vingt-septième jour (15). 

L’étude clinique et pharmacologique des 
esters de la p-méthylcholine a été poursuivie 
par de nombreux auteurs. Reid Hunt (16) 
affirme que ses expériences antérieures ont été 
effectuées à partir d’acétyl-p-méthylcholine 
pure, Kahane (17) différencie par oxydation 
permanganique l’acétyl a et l’acétyl p- 
méthylchohne. Simonart (18) étudie les iso¬ 
mères optiques de l’acétyl-p-méthylcholine 
dont la forme i possède une action muscari- 
nique plus faible que la forme d. Ces deux 
isomères ne manifestent aucune action nicoti¬ 
nique sur la pression artérielle du chat. Fel- 

(8) Fichienberg (*D.) et Révy (Jeanne), C. R. Soc. 
iîot, 130,. 1939, 312-316. 

(9) Fichtenberg (D.-G.), c. R. Soc. biol., 130, 
1939, 316-318. 

(10) Bosse (U.), Klin. Woch., 15, 1936, 1445-1448. 

(11) Bosse (U.), Klin. Woch., 16, 1937, 1356-1358. 

(12) Goodman (E.-S.), J. Pharm. Exptl Ther., 63, 
1938, 11-12. 

(13) GalEazzi (T.) Boll. Ocul., 13, 1934, 1443. d’après 
Berliche Ges. Phys., 86, 1935, 668. 

(14) Shaklee (A.-O.), et Christensen (K.), Proc. 
Soc. Exptl Biol. Med., 32, 1935, 1619. 

(15) Shaklee. (A.-O.), Christensen (K.) et Oppen¬ 
heimer (H.-E.), Proc. Soc. Exptl Biol. Med., 34^ 1936,, 
225. 

(16) Hunt (R.), J. Pharm. Exptl Ther., 58, 1936, 

328-342. • 

(17) Kahane (E.) Bull. Soc. chim-. .4, 1937. 7i7. 

(18) . Simonart ; (A.) ^rch. Inter. Pharm. Ther., 60, 

1938,209-212.- ■ ,îiîv- 
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lows et Livingstone, (i) reviennent sur l’ac¬ 
tion nicotinique que certains attribuent 
encore à l’acétyl-p-méthylcboline. Le mo^e 
d'administration de racétyl-p-méthylcholine, 
par les voies veineuse, sous-cutanée, orale (2), 
nasale (3), et par iontopborèse, est étudié en 
fonction de la rapidité et de la durée des 
effets (4, 5, 6, 7). L’acétyl-p-métbylcholine (8) 
est un parasympathomimétique intense dont 
l’action chez le chien se caractérise par de la 
brachycardie et de rh5q)otension artérielle 
prolongée; l’action muscarinique cardiaque 
est supprimée par l’atropine ; cette substance 
provoque une forte contraction de la rate; 
c’est un broncho-constricteur dont l’action est 
supprimée par l’atropine. Elle excite les ré¬ 
cepteurs réflexogènes respiratoires du sinus 
carotidien; l’action respiratoire est soit légè¬ 
rement stimulante, soit faiblement dépressive. 
Elle provoque une augmentation de la sécré¬ 
tion gastrique (9,10, ii), contracte la vésicule 
biliaire (12), et augmente l’amylase du sang 
chez le chien et le lapin (13), et contracte 
puissamment la pupille (14). 

La carbaminoyl-p-méthylcholine a été 
étudiée chez le chat par Simonart (15) et chez 
le chien par Farber (16). Cette substance, douée 
de propriétés parasympathoinimétiques remar¬ 
quables,^ stable en présence de sérum, n’exerce 

(1) Fellows (J.) et I^rviNGSTONE (A.-E.), J. Pharm. 
Exptl Ther., 66, 1939, 13. 

(2) MoLrroR (H.), J. Pharm. Exptl Ther., 58, 1936, 
337-359- 

(3) Van Dellen (Th.-R.), Bruoeh (M.) et Wright 
(I.-S.), J. Pharm. Exptl Ther., 59, 1937, 413. 

(4 J. Kovacs (J.), Am. J. Med. Sci., 188, 1934,- 32-36. 

(5) Kotkis (A.-J.) et Melchionna (R.-H.), Arch. 
Physiol Ther., 16, 1935, 528. 

(6) Alexander (W.-F.) et Kotkis (A.-J.), J. Pharm, 
Exptl Ther., 58, 1936, 439. 

(7) F OMAN (J.), Rinkel (M.) et Myerson (A.), 
Amer. J. Digest. Dis. Nutrit., 4, 1937, 386-390, 

(8) Wispelaere (H. DE), Arch. Inter. Pharm. Ther., 
56, 1937, 363-375. et C. R. Soc. biol., 124, 1937. 276. 

(9) Goodman (E.-S.) et Bearg (P.-A.), J. Pharm. 
Exptl Ther., 60, 1937, 108. 

(10) Fergdson (J.-H.) 8t Smith (E.-R.-B.), J. Physiol., 

83. 1935, 455-458. 

(11) Necheles (H.), Motel (W.-G.), Kosse (j.) et 
Nettwelt (F.), Amer. J.Dig. Dis., 5, 1938, 224-231. 

(12) Flexner (J.), Bruger (M.) et Wright (I.-S.), 
J. Pharm. Exptl Ther., 62, 1938, 174-178. 

{13) SCHIFRIN (A.), TUCHM-AN {!,.) et Antopol (W.), 
Proc. Soc. Exptl Biol. Med., 34, 1936, 539. 

{14) Myerson (.\.) et Thau (W.-M.), Arch. Ophtalm., 
18, 1937. 78-90. 

(15) Simonart (A.) et (E.-F.), Arch. Inter. Pharm. 
Ther., -Si,. 1935. 76. 

fie) Farbèr (S.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 53, 
1936.377-387. 
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aucun effet nicotinique comparable à ceux 
produits par la carbaminoylchoHne. 

40 Pilocarpine. — L’action excitante 
nicotinique de la pilocarpine sur les ganglions 
sympathiques est connue depuis longtemps. 
Bacq et Simonart (17) ont constaté, au moyen 
de la technique de Brown (18), que cette action 
nicotinique ne s’étend pas au muscle strié. 
La pilocarpine, donc, s’oppose aux esters de la 
p-méthylchohne qui, sans action sur le gan¬ 
glion, sont actifs sur le muscle strié normal. 
Koppanyi (19) examine le mécanisme de l’effet 
vaso-constricteur qui suit l’effet dépres- 
seur provoqué chez le chat, par injection 
de 0,1 à I milligramme de pilocarpine par 
kügoramme. La pilocarpine et l’acétylcholine 
ont sur les nerfs sympathiques de la glande 
sous-maxülaire et sur la corde du tympan 
des actions identiques, la chronaxie varie 
peu, le temps de sommation est diminué (20). 
La pilocarpine, sans effet marqué sur la 
circulation pulmonaire, aggrave les troubles 
provoqués par l’injection d’histamine (21) ; 
elle provoque une faible augmentation de la 
sécrétion gastrique chez des chiens porteurs 
d’une fistule de Vella (22) ; administrée chro¬ 
niquement, elle augmente l’hyperglycémie et 
diminue la réserve alcaline (23, 24), augmente 
la consommation d’oxygène du foie, du rein, 
de la rate et du cœur, tandis qu’elle diminue 
celle de la thyroïde (25). La pilocarpine favo¬ 
rise en aérobioseja formation de l’acide lac¬ 
tique et la décomposition du phosphagène 
du muscle (26); vraisemblablement elle em¬ 
pêche la resynthèse de l’acide adénosine- 
triphosphorique, qui normalement se fait aux 
dépens de l’acide phosphopyruvique; cette 
perte est compensée par l’apport de groupes 

(17) Bacq (Z.-M.) et Simonart (A.), Arch. Inter. 
Pharm. Ther., 60, 1938, 218-221, et C. R. Soc. biol., 128, 
1938, 556. 

(18) Brown, J. Physiol., 92, 1938, 220. 

(19) Koppanyi (T.), J. Pharm. Exptl Ther. (Procee- 
dings.), 66, 1939, 19 

(20) Chauchard (A. et B.), Ann. Physiol. Physi- 
cochim. Biol., ii, 1935, 975-982. 

(21) ITO (S.), Folia Endocrin. Japon, 12, 1936, 36-37. 

(22) Sarzana (G.), Boll. Soc. Ital. Biol. Sper., 10, 

1935. 542-544. 

(23) PrÉobrazhenskh (A.-M.),/. FAysiot, U.R.S.S., 
17, 1934. 886-895, d’après Chem. Abs., 1935, 1876. 

(24) Krubetz (CO. Ann. J. Physiol, 114, 1936, 

551-554. 

(25) Terao (K.), Folia Endoc. Jap., ii, 1935, 36. 

(26) NACHMANSON(D.),WAJZER(J.)etI.IPPMANN(R.), 
C. R. Soc. biol, 121, 1936, 139-141. 
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phosphoriques provenant du phosphagène (i). 

5° Ésérine. — L’ésérine est un inhibiteur 
puissant de la cholinestérase, et par là sensi¬ 
bilise tous les effets de l’acétylcholine. Quel¬ 
ques auteurs, notamment Bacq (2), prétendent 
même que l’ésérine n’est pas un véritable 
parasympathomimétique, et qu’elle n’exerce 
aucune action directe sur les cellules innervées 
par le parasympathique. Les effets parasympa¬ 
thiques manifestés par l’ésérine seraient uni¬ 
quement dus à l’inhibition partielle de l’hydro¬ 
lyse diastasique de l’acétylcholine dans le 
sang et les tissus ; cette dernière substance, se 
trouvant normalement dans l’organisme, peut 
alors manifester ses effets. Nous ne décrirons 
pas ici les actions sensibihsantes observées en 
utilisant l’association ésérine-acétylcholine, ni 
toutes les polémiques engagées pour - tenter 
de faire de l’ésérine uniquement un inhibiteur 
diastasique, ou pour dénier ou prouver son 
activité parasympathomimétique propre. Quel¬ 
ques travaux importants résument ce problème 
et montrent toutes les diffictdtés rencontrées 
jusqu’ici pour le résoudre (3, 4, 5, 6). 

D'autre part, Bacq (7) a utilisé l’ésérine 
pour rechercher la nature de la transmission 
neuro-musculaire des invertébrés. Mais, dans 
ce domaine comme dans celui des mammifères, 
les auteurs utüisent l’ésérine en faisant abstrac* 
tion de l’action directe qu’elle peut exercer, 
de telle sorte que les conclusions ne sont pas 
toujours pertinentes. L’ésérine augmente et 
prolonge la réponse du muscle des' vers à l'ex¬ 
citation nerveuse ; l'excitation des nerfs de la 
sangsue Hbère ime substance qui a les carac¬ 
tères de l'acétylcholine. Se basant sur ces faits, 
Bacq et Coppee admettent que l'existence des 
nerfs cholinergiques est démontrée chez les 
vers; par contre, l’ésérine serait sans action 

(1) WAjzER (J.) et l,ippMANN (R.), Bull. Soc. chim. 
biol., 18, igsff, 1428-1455. 

(2) Bacq (Z.-M.), réunion de l’Association des 
physiologistes de làngue jrançaise, Tamaris, p. 233. 

(3) Kahlson (G.) et UVNAS (B.), Skandin, Arch. 
Physiol., 72, 1935, 215. 

(4) GAUXRELET (J.)j CORTEGGIANI (E;), KASWIN (A.) 
et Serf.aty (A.), C. R. Soc. biol., 122, 1936, 377-380. 

(5) Freud (J.) et Uyldert (I.-E.), Arch. Inter. 
Pharm. Ther., 52, 1936, 2387244. 

(6) Kahane (E.) et Bévy (Jeanne), Arch. Inter. 
Pharm. Ther., 57, 1937, 467-488. 

(7) Bacq (Z.-M.) et Coppee (G.), Arch. Inter. Physiol., 
43. 1937, 310-324, et C. R. Soc. biol., 124, 1937, 1244- 


sur la transmission neuro-muscnlaire des 
céphalopodes et des mollusques (8, 9, 10). 

La synthèse de l'ésérine a été réalisée par 
Julian et Pikl (ii), sa constitution est fixée 
définitivement. 

'L’ésérine augmente notablement le réfiexe 
rotulien et d’une façon générale l’excitabilité 
(12) ; son action sur l’écorce cérébrale (13) est 
directe, et non la conséquence d'une absorp¬ 
tion suivie d’une action spinale ou périphé-. 
rique. L’ésérine (14) à faibles doses ne sensi¬ 
bilise lès centres du système nerveux 
cardio-inhibiteurs ni aux excitations réflexes 
d’origine sino-carotidienne ou cardio-aortique, 
ni à l’excitation dirécte par l’anémie ; à doses, 
fortes, elle paralyse l’excitabilité réflexe et 
directe du centre cardio-modérateur pneumo¬ 
gastrique. Par contre, mise en contact avec 
la périphérie cardio-iiihibitrice vagale, elle 
sensibilise cet élément vis-à-vis des réflexes 
cardio-modérateurs vagaux d’origine sino- 
carotidienne ou cardio-aortique et de l’exci¬ 
tation centrale directe provoquée par l’anémie. 

Ces faits ne plaident pas en faveur de l’in- 
teryentiou de l’acétylchoUne comme média¬ 
teur chimique au niveau du centre cardio¬ 
modérateur, mais, au contraire, plaident en 
faveur de cette intervention au niveau de la 
périphérie cardio-modératrice vagale. L'ésé- 
fine sensibilise le vague périphérique rendu 
insensible à l’excitation faradique par les 
barbituriques, la nicotine (15, 16) ou le curare 
(17, 18), alors que l’acétylcholine et la pilo- 
carpine sont sans effet ; l’ésérine abolit la para¬ 
lysie vagale produite par la nicotine ou le 

(8) Bacq (Z.-M.), Arch. Inter. Physiol., a4 , i937. i74- 

(9) Kruta, c. R . Soc. biol., 122, 1936, 585-5S6. ' 

(10) Bacq (Z.-Mi) et Coppee (G.), C. R. Soc. biol. 
125, i937i 1059-1060. 

(11) Julian (P.-B.) et Pikl (J.), /. Amer. Chem. 
Soc., 57. 1935, 755-757- 

(12) SCHWEITZER (A.) et Wright (S.), J. Physiol. 

89. 1937. 165-197- 

(13) Miller (F.-S..), J. Physiol., 91, 1937, -212-221. 

(14) Verlot (M.), Arch. Inter. Pharm. Ther., .54, 
1936, 369-375- 

(15) BineGar (Ch.-R.), Dille (J--M.) et Koppa- 

NYI (Th.), Science (N. Y;), 2j T935, 497- - • 

(16 ) Koppanyi (T.), BINEG. 4 R (Ch.) et Dille (J.-M.), 
Proc. Soc. Exptl Biol. Med., 33, 1935, 438-44°- 

(17) Koppanyi (Th.), Dille (J.-M.) etBnJEGAR (Ch.), 
J. Pharm. Exptl Ther., 56, 1936, 105. 
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127, 1938, 1149- 
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curare, et la paralysie sympathique produite 
par la nicotine (17, 18 p. 319, i). 

L’ésérine augmente la capacité de travail 
et la résistance à la fatigue en réduisant l’acch- 
mulation d’acide lactique (2). Elle diminue 
le temps de coagulation du sang de lapin et 
de chien (3), augmente la teneur en sucre du 
sang de la veine hépatique (4) et exagère la 
sécrétion du suc pancréatique (5). Ea stimu¬ 
lation d’un muscle ésériné de grenouille pro¬ 
voque tme augmentation du phosphore 
acido-soluble, du phosphagène ; le chauffage 
progressif du muscle ésériné -dans une 
chambre humide n’affecte pas le phosphore 
acido-soluble, mais augmente la teneur du 
phosphagène (6). 


Parasympatholytiques. 

i** Atropine. — Une adaptation de la réac¬ 
tion de Vitali permet une micro-estimation de 
10 à 50 Y d’atropine (7). Des méthodes de 
dosages biologiques [cœur de grenouille (8), 
intestin isolé de rat (9)] basées sur l’antago¬ 
nisme acétylcholine-atropine rendent pos¬ 
sible le dosage de quantités égales à 0,1 y 
d’atropine. 

L’action de l’atropine sur l’excitabihté des 
fibres cardio-accélératrices chez le chien, 
étudiée p^r P. et J. Chauchard (10), a montré 
que le point d’attaque de l’atropine est péri¬ 
phérique, et qu’il se produit une augnientation 
de l’hétérochronisme pneumogastrique-cœur, 
une augmentation du temps de sommation 
du pneumogastrique, une diminution de l’hété- 
rochronisme sympathique-cœur ; la pilocar- 

(1) Maurer (F.), J. Pharm. Exptl Ther. (Procee- 
dings.), 66, 1939, 25. 

(2) Milla (E.), Bol. Soc, liai. Biol. Sper., 13, 1938, 
1053-1054, et Kongressb. des XVl Intem. Physiol. 
Kongr., Zurich, 1938, 339. 

(3) Marras (S.), Bail. Soc. liai. Biol. Sper., g, 1934, 
1025 et 1026-1029. 

(4) Krubetz (C.), /. Pharm. Exptl Ther., 57, 1936, 
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, (7) Morin (Ch.-M.), J. Pharm. Chim., 23, 1936, 545. 

(8) TRABueem {C.y, Atti. Soc. Med. Chir. Padova, 
13, 1936, 172-179, d’après Ann. Chim. Anal., 18, 1936, 
a95- 

(9) EÉvy qj.) et Michel (E.), C. R. Soir, biol., 127, 
1938, 12-16. 

(10) Chauchard (P. et J.), C. R. Soc. biol. 124, 1937, 
626-629. 


pine a une action inverse (ii) ; l’adrénaline 
a des effets similaires à ceux de l’atropine (12). 
Cette dernière augmente le temps d’évacuation 
de l’estomac (13,14), augmente son tonus (15) 
et inhibe la sécrétion gastrique (16). Elle dimi¬ 
nue la consommation d’oxygène du foie, du 
cœur, de la thyroïde du rat ; l’action est 
d’autant plus nette que les quantités d’atropine 
utilisées sont plus élevées (17). 

L’action de l'atropine chez le canard a été 
étudiée par Graham (18). Les effets obtenus 
s’accordent avec ceux qui sont connus chez 
les mammifères, mais l’action mydriatique 
manque, même avec de fortes doses. L’action 
mydriatique de l’atropine sur l’œil énucléé de 
grenouille varie avec l’acide qui sahfie cette 
base ; le sulfate agit plus fortement que le 
propionate ou le citrate (19), l’action propre 
de l’acide ne peut être invoquée pour expU- 
quer ces différences (20). 

La littérature rapporte de nombreux cas 
d’hypersensibilité des enfants à l’atropine. 
Schlossmann a examiné chez le lapin les rela¬ 
tions entre l’âge de l’animal et sa sensibihté 
vis-à-vis de l’atropine (21) ; il trouve une 
hypersensibilité à l’atropine du jeune lapin. La 
résistance à l’atropine se trouve intimement 
fiée au problème de l’inactivation de cette 
substance dans l’organisme. Dès 1875, Hec- 
kel avait observé que les lapins, les cobayes 
et les kangourous peuvent consommer impu¬ 
nément des quantités importantes de bella¬ 
done. Divers auteurs ont confirmé ce fait. En 
particulier, Fleischmann (1910) a montré 
que I centimètre cube de sang de lapin est 
capable d’inactiver i à 10 milligrammes d’atro¬ 
pine. La diminution de l’activité de l’atropine 

(11) Chauchard (P. et J.), C. R. Soc. biol., 124, 
1937, 629-630. 

(12) Chauchard (P. et J.), C. R. Soc. biol., 124,1937, 

729-731. 

(13) Herrin (R.-C.), Ann. J. Physiol., 115, 1936, 
104-112. 

(14) IMMERMAN (S.-E.), J. Lab. Clin. Med., 23, 1937, 
256-261. 

(15) Veach {ïL.-O.), J. Pharm. Exptl Ther., 61, 1937, 
230-239. 

(16) Gray (J.-S.), Ann. J. Physiol., 120, 1937, 657- 
662. 

(17) Terao (K.), Folia Endocrin. Jap., ii, 1935, 29-30. 

(18) GRAH.A.M (J.-D.-P.), J. Physiol., 93, 1938, 56-58 P. 

{19) Régnier (J.) et Quevauviller (A.), C. R. Soc. 

biol., 130, 1939, 1461-1463. 

(20) Régnier (J.) et Quevauviller (A.), C. R. Soc. 
biol., 130, 1939, 1584-1586. 

(21) Schlossmann (H.-A.l, J. Pharm. Exptl Ther., 
60, 1937, 14-31- 
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après contact plus ou moins prolongé de l’alca¬ 
loïde avec du sang fut observée par de nom¬ 
breux auteurs. Certains l’interprètent comme 
une conséquence de l’hydrolyse enzymatique 
de cette substance, d’autres considèrent la 
déficience de l’action atropinique due à l’ad- 
sorption de l’alcaloïde par les protéines du 
sérum. Récemment Jeanne L,évy et E. Mi¬ 
chel (i) ont montré qu’il existe dans le sang 
de certains lapins, mais non de tous', un enzyme 
responsable de l’inactivation de; l’atropine. 
Cet enzyme, différent de la cholinestérase, ne se 
retrouve ni dans le sang humain, résultat 
confirmé par Pilcher (2), ni dans celui de 
boeuf, de cheval, de chèvre, de chien, de 
cobaye, de mouton, de porc, de rat ou de 
souris. Il est retrouvé dans le foie de cobaye (3) 
et dans la plupart des organes de la grenouüle, 
notamment dans le foie (Jeanne Eévy; expé¬ 
riences non publiées). Ees expériences effec¬ 
tuées pour déterminer les relations existant 
entre la résistance des animaux à l’atropine 
et la présence d’enzyme dans leur sang ont 
montré que le phénomène était plus com¬ 
plexe qu’il n’avait semblé aux premiers au¬ 
teurs qui se sont occupés de la question. 
Tandis qu’ü existe tme relation entre la 
toxicité de l'atropine chez le lapin par la 
voie intramusculaire et [la présence d’atro- 
pinestérase, ü n’existe aucune relation entre 
ce dernier fait et la toxicité de l’atropine par 
la voie intraveineuse. 

2’^ Succédanés de l’atropine. — E’étude 
de l'apoàtropine, alcaloïde peu connu de la 
belladone, a été effectuée par Kreitmair et 
Wolfes (4). Cet alcaloïde a un effet direct sur 
le muscle hsse, et son action sur l’intestin 
isolé est cinq fois plus importante que celle 
de l’atropine. Il est plus actif par la voie buc¬ 
cale que par la voie sous-cutanée ; ü a ime 
faible action sur la sécrétion sous-maxillaire 
et sur la pupille ; il agit sur le système nerveux 
central. 

Ee syntropan a été comparé à l’atropine 


(1) I.Évy (Jeanne) et Michel (E.), C. R. Soc. biol., 129, 
1938, 820-822. 

(2) Pilcher (J.-D.), /. Pharm. Exptl Ther., 52, 
1934. 196-205. 

(3) Bernheim (F. et M.-I,.C.), J. Pharm. Exptl 
Ther., 64, 1938, 209. 

(4) Kreitmair (H.) et Wolfes (O.), Klin. Woch., 

17, 1938, 1547-1550. 


par Eromherz (5). Cette substance a une 
action parasympatholytique au moins cinq 
cents fois plus faible que celle de l’atropine; 
son action spasmolytique sur l’intestin isolé 
de lapin n’est que vingt fois moins importante 
que celle de l’atropine (6). Sa toxicité est 
plus faible que celle de l’atropine et son action 
ne se prolonge pas. 

30 Tropanol et dérivés. — Dans un 
travaü d’ensemble, Hazard (7) a résumé les 
travaux qu’il poursuit depuis une dizaine 
d’années sur les deux stéréoisomères tro¬ 
panol et pseudotropanol, ainsi que sur quel¬ 
ques-uns de leurs dérivés. D’opposition entre 
ces deux substances apparaît surtout quant 
aux effets cardio-vasculaires : le tropanol 
abaisse la pression et déprime le cœur, le 
pseudotropanol, sympathomhnétique appa¬ 
renté aux nicotiniques, élève la pression et 
excite le cœur. D’autre part, la tropanol est 
purement curarisant, le pseudotropanol abaisse 
la chronaxie du muscle avant de l’élever. Des 
propriétés pharmacologiques de la tropanone 
se rapprochent de celles du pseudotropanol et 
cette substance possède des propriétés nico¬ 
tiniques encore plus marquées que celui-ci, 
avec ime action biphasique très nette. D’oxime 
de la tropanone est sans action sur le système 
cardio-vasculaire et sur le muscle strié ; la 
semicarbazone de la tropanone est plus active 
que la substance mère sur le cœur et les vais¬ 
seaux. Da fixation d’oxygène sur l’azote 
diminue les propriétés pharmacologiques des 
tropanols. Da déméthylation dimimie les 
effets sur le vague; mais, tandis qu’avec le tro¬ 
panol il y a diminution des effets cardiaques 
et des effets vasculaires, ü y a augmentation 
de ces effets avec le pseudotropanol. Hazard a 
examiné (8) la solubilité des süicotungstates 
de ces diverses substances. 

Poisons ganglionnaires. 

D’étude de la transmission ganglionnaire à 
l’aide des méthodes chronaximétriques a fait 

(5) Fromherz (K.), J. Pharm. Exptl Ther., 60, 
1937. I-I3- 

(6) Bergmann (F. VON), Arch. Exptl Palh. Pharm., 

177. 1935. 519-525- 

(7) Hazard (R.), Actions physiologiques comparées 
de deux stéréoisomères, le tropanol et le pseudotropanol, et 
de quelques-uns .de leurs dérivés (Masson et C‘®, 1938). 

(8) Hazard (R.), 7/® thèse sur les süicotungstates du 
tropanol et de quelques-uns de ses dérivés (Masson et C‘®, 
1938). 
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l’objet d’un très important travail de P. Chau- 
chàrd (i) dans lequel on trouvera la biblio¬ 
graphie complète de la question. En raison du_ 
mode d’action sur les fibres préganglionnaires 
de divers agents, et notamment de l’acétyl¬ 
choline, et de la nécessité d’un certain accord 
chronologique entre les deux neurones pour 
assurer la transmission (accord qui s’exprime 
par des relations d’homochronisme), P. Chau- 
chard admet, comme Eccles, que la trans¬ 
mission ganglionnaire est une transmission 
physique directe de l’influx; nerveux d’un 
élément à l’autre; et non une transmission chi¬ 
mique. Cependant la production d’acétylcho¬ 
line au niveau du ganglion est démontrée par 
de nombreuses recherches. Pour P. Chauchardi 
le rôle de l’acétylcholine serait de régler la 
chronaxie du neurone ganglionnaire au niveau 
de celle du neurone préganghonnaire. 
Brown (2), dans un rapport sur cette question, 
rapporte les diificultés que soulève l’hypo¬ 
thèse d’une transmission chimique, et rappelle 
le rôle qu’il a personnellement attribué au 
potassium dans cette transmission, P. Chau- 
chard différencie la transmission au niveau 
de la médtfllo-surrénale, qui est choUnergique 
(bien que s’effectuant entre une fibre pré¬ 
ganglionnaire et des cellules embryologique- 
ment sœurs des cellules ganglionnaires), de la 
transmissfon ganglionnaire proprement dite. 
Seules les cellules ganglionnaires dégénérées 
auraient des propriétés voisines des cellules 
de la médullo-surrénale. 

i” Nicotine. — Contrairement à l’opinion 
classique, la nicotine (i), d’après P. Chau- 
chard, n’agit pas électivement au niveau des 
ganglions. Ee neurone préganghonnaire est 
dans son ensemble sensible à ce poison, le 
neurone ganglionnaire étant pour ainsi dire 
insensible. Ea nicotine excite d’abord (dimi¬ 
nution de la chronaxie), puis paralyse (aug¬ 
mentation de chronaxie et blocage) les fibres 
préganghonnaires - en n’importe quel point 
,de leur trajet. Toutes les fibres nerveuses 
nées de la moelle (fibres préganghonnaires 
S5Tnpathiques et parasympathiques, fibres 
volontaires) sont sensibles à la nicotine. Dès 

(1) Chauchard (P.), Les facteurs de la transmission 

ganglionnaire (analyse chronaximétrigue) (Hermann et 
C*', 1939). ' 

(2) Brown (G.-B-), Kongresb. des XVI Inter. Physiol. 
Kong., Zurich, 1938, i6. 
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que les fibres préganghonnaires subissent 
une augmentation trop importante de chro¬ 
naxie, il y a blocage de la transmission synap- 
tique. Ea nicotine peut néanmoins être utili¬ 
sée pour la recherche d’un relais synaptique 
puisqu’eUe permet d’affirmer la présence cer¬ 
taine d’une fibre préganghonnaire. Hermann, 
Jourdan et Vial (3), à l’aide de la nicotine; 
décèlent récemment la présence de relais 
ganghonnaires dans les nerfs splanchniques 
innervant le rein. 

Fèldberg et Vartiainen (4) pensent que la 
nicotine empêche la pénétration de l’acétyl- 
chohne dans les cellules ganghonnaires. Ba- 
riéty et D. Kohler (5) constatent, avec des 
doses très faibles de nicotine, en même temps 
qu’une h5q)ertension notable, une diminution 
de volume du rein innervé et une augmentation 
de volume du rein énervé. 

Ea nicotine rend les contractions intesti¬ 
nales plus réguhères (6). P. et J. Chauchard 
ont montré que la nicotine, à faibles doses, 
excite les fibres musculaires gastriques et intes¬ 
tinales, et les paralysent à fortes doses. Ea 
nicotine ne produit pas chez le chat la grande 
apnée décrite chez le chien (7). Ea nicotine 
■provoque de l’hyperglycémie, même chez le 
chien surrénalectomisé (8, 9). Elle agit 
d’une façon variable sur le temps de coagula¬ 
tion du sang de lapin (10), indépendamment 
du mécanisme d’adrénalino-sécrétion. Ea sédi¬ 
mentation, la viscosité du sang augmentent 
sous l’influence de la nicotine; la teneur en 
hémoglobine diminue, ainsi que la résistance 
à l’hémolyse des érythrocytes (ii). Ees ani¬ 
maux intoxiqués chroniquement par la nico¬ 
tine se développent moins rapidement que les 
normaux ; la plupart des organes ne présen- 

(3) Hermann (H.), Joxjrd.an (F.) et Vial (J.), 
Ann. Physiol. Physiochim. Biol., ii, 1935, 983-986. 

{4) FeldberG et Vartiainen, /. Physiol., 83, 1935, 

(5) Bariéiy (M.) et Kohler (D.), C. R. Soc. biol., 130, 
1939, 1070-1073- 

(6) Alvarez (W.-C.), Ann. J. Digestive Dis. Nutri¬ 
tion, 4, 1937, 417-425- 

(7) Hazard (R.), Cheymol (J.) et Quinquaud (A.), 
C. R. Soc. biol., 130, 1939, 454-456- 

(8) WATANABE (F.), Tohoku J. Exptl Med., 27, 
1935, 335-347- 

(9) Hazard (R.) et Vaille (Ch.), Arch. Inter. Pharin. 
Ther., 51, 1935. 221-228. 

(10) Kanowoka SmMPEi, Tohoku J. Exptl Med., 
. 24, -1934, 307-312- 

(11) Koshichi- Matsoku, Hokkaido Ig. Z., 14, 

1936 406-422, d’après Chem. Abst., 1938, 656. 
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tent cependant aucune modification à l’exa- 
ment histologique (i). Les femelles sont plus 
sensibles que les mâles à l’action toxique de 
cet alcaloïde (2). Le gardénal est antagoniste 
de l’action de la nicotine (3). La nicotine 
empêche certains symptômes de la catatonie, 
spécialement la trémulation (4). Werle admet 
que le foie, les poumons et le rein contiennent 
un enzyme qui détruit la nicotine (5). 

Les recherches comparatives de Macht et 
Davis (6), de Oosterhuis et Wibaut (7), de 
Waterman et Oosterhuis (8) et de Med- 
nikan (9) sur la p nicotine (retirée du tabac) 
et de l’a nicotine ont montré que les pro¬ 
priétés pharmacodynamiques de cette dernière 
substance sont faibles, et qu’eUe est moins 
toxique que la première. On trouvera, dans le 
rapport de Zunz (10) au Congrès de chimie 
biologique de Lyon, des considérations sur 
les relations entre la constitution et l’action 
dans cette série. 

2° Autres poisons dits ganglionnaires 
ou nicotiniqnes. — Il faut distinguer, d’après 
P. Chauchard, les poisons à action diphasique, 
d’abord excitante puis paralysante, analogues 
à la nicotine, des poisons qui sont d’emblée 
paralysants des ganglions. 

Poisons paralysants. — Dans ce groupe 
se rangent la spartéine, le curare, l’atropine 
à fortes doses, les sympatholytiques de syn¬ 
thèse (F. 383, F. 933, J. L. 413, J. L. 408, 
J. L. 416), l’iodométhylate d’hexaméthylène- 
tétramine (ii). 

Poisons diphasiques. — La strychnine, 
le J. L. 407, l’acétylcholine, la choHne, cer¬ 
tains de ses dérivés, l’arécoHne, l’ion potas- 

(1) Wilson (R.-H.), Mac Naught (J.-B.) et 
Deeds (F.), J. Industr. Hyg. ToxicoL, 20, 1938, 468- 
481. 

(2) Yun (I.-S.) et Bee (Y.-C.), Folia Endocrin. Jap., 
II. 1935. 9-12- 

(3) Golde (H.) et Brown (F.),/. Pharm. Exptl Ther., 
54, 1935, 473-476. 

(4) NiEtrwENHUYZEN (F.-J.), Proc. Acad. Sc. Ainsi., 
37, 1934, 575-578. 

(5) Werle (E.), Biochem. Z., 298, 1938, 268-272. 

(6) Macht (D.) et Davis (M.-E.), J. Pharm. Exptl 
Ther., 50, 1934, 93-99. 

(7) Oosterhuis (A.-G.) et Wibaut (J.-P.), Rec. Trav. 
chim. Pays-Bas, 55,. 1936, 729. , 

(8) Waterman (L.) et Oosterhuis (A.-G.), J.lPharm. 
Exptl Ther., 63, 1938, 318-327. 

(9) Mednikan (G.-a.), Arch. Inter. Pharm. Ther., 
54, 1936, 376-400. ■ 

(10) Zunz (F.), Congrès chimie biologique, Dyon, 

II) Kaswin; a.), C. R. Soc. biol., 131, 1939, 62o'-623. 


sium et l’ésérine rentrent dans cette catégorie. 
L’ésérine exerce sur le ganglion une action 
encore mal connue et dont l’interprétation est 
discutée. Pour certains auteurs (Eccles, 
P. Chauchard), l’ésérine exercerait sur le 
ganglion une action directe ; pour d’autres 
(Feldberg et Vartiainen, D. Kohler- et Jeanne 
Lévy), par action anti-estérasique, eUe protège 
uniquement l’acétylcholine de l’hydrolyse ; de 
même, pour Linegar, Herwick, Koppanyi (12), 
elle stimule les ganglions en exagérant l’action 
de l’acétylcholine. Marazzi (13) admet que la 
pilocarpine augmente la réponse des ganglions 
cervicaux supérieurs du lapin aux excitations 
naturelles ou expérimentales, alors que l’atro¬ 
pine a l’effet inverse et diminue cette réponse. 


ACCÈS BIOTROPIQUE 
FÉBRILE BISMUTHIQUE 
DIRECT ITÉRATIF 
DE DIXIÈME INJECTION 

Q. nniLiAN 

Nous avons soigné, en 1914, une femme, 
mariée à un syphilitique, et qui souffrait 
effroyablement de la tête depuis plusieurs mois, 
en même temps qu’eUe avait maigri de 140 
à 127 livres, malgré une bonne alimentation. 
Elle était très fatiguée. Un séjour prolongé à, 
la campagne ne lui avait fait aucun profit. 

Les médecins qui l’avaient soignée jus¬ 
qu’alors n’avaient obtenu auctm résultat. 

La réaction de Wassermann était positive. 

Dans ces conditions, tm traitement par 
l’huile grise, puis par le 914, furent appliqués 
et tout rentra dans l’ordre. . 

Quelques traitements furent faits de temps 
à autre, mais, dans l’ensemble, cette femme se 
soigna assez mal, ne venant me trouver que 
lorsqu’elle souffrait de quelque dommage. 
Je restai plusieurs -années sans qu’elle vînt 
me consulter. Au mois d’octobre 1937, eUe vint 
me trouver pour des douleurs dans la région 
du foie, assez accentuées, au point que les 
moindres mouvements lui faisaient mal. Je 

(12) Linegar (Ch.-R.), Herwick (P.) etKoppANYï (T.), 
J. Pharm. Exptl Ther., 65, 1939, 191-204. 

(13) Mar-AZZI (A.-S.), J. Pharm. Exptl Ther., 85, 

1939, 18-35. , 
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constatai que son foie était considérablement 
bypertropbié, dépassant de trois travers de 
doigts le rebord des fausses côtes ; il était très 
fortement sensible à la pression. 

Cette femme avait maigri de 2 kilos depuis 
deux mois. 

Sa réaction de Wassermann était négative. 
Cette malade fut mise à l’huile grise. Après 
la 6® injection, les douleurs de la région hépa¬ 
tique avaient disparu, mais le foie restait 
toujours gros. Nous conseillâmes à son méde¬ 
cin de faire une série de cyanure de mercure 
pour prolonger l’action de l’huile grise. 

Ces injections furent faites très irrégulière¬ 
ment, carie médecin chargé de leur exécution 
avait les plus grandes peines à réaHser l’injec¬ 
tion intraveineuse qui, à deux reprises, tomba 
dans le tissu sous-cutané du coude, y produi¬ 
sant des lésions inflammatoires extrêmement 
douloureuses. 


Il fut fait ainsi seulement 20 injections de 
cyanure, du ii décembre 1937 au 16 mars 1938. 

A cette époque, nous revoyons la malade 
avec rneilleur état général et foie diminué de 
sensibilité, quoique conservant toujours le 
même volume. Afin de continuer la cure et de 
tenter d’améliorer l’état hépatique qui rele¬ 
vait sûrement de la S3q)hilis, nous mîmes cette 
femme aux injections intramusculaires de 
Bivatol à 2 centimètres cubes par injection 
deux fois par semaine. 

Or, à là dixième injection, la malade fut 
prise d’une réaction fébrile violente avec fris¬ 
sons pendant plusieurs heures, 39'>,2 de tem¬ 
pérature, douleurs à la région hépatique, fa¬ 
tigue, céphalée. De plus, trois jours après 
l’injection, dans la nuit, survinrent deux 
épistaxis. 

Il s'agissait, à n’en pas douter, de réaction 
biotropique directe. Malgré cela, étant données 
les alarmes de la malade, nous p’avdns pas 
continué ce traitement, et nous avons mis 
cette femme au traitement buccal par le 
calomel. Ce traitement fut suivi tant bien que 
mal, et cette femme revint au début de no¬ 
vembre 1938, avec un foie de nouveau sensible, 
mal de tête, et fatigue générale. Il n’y Wait 
ni sucre ni albumine dans les urines et l’urée 
3 anguine''était à 42 centigrammes. 


Je conseillai à la malade de reprendre les 
piqûres de Bivatol, pensant qu’ü fallait un 
traitement chronique pour réduire cet état 
chronique du foie. 

Deux fois par semaine il fut injecté à cette 
femme 2 centimètres cubes de Bivatol intra¬ 
musculaire. 

Or, à la dixième injection, comme précédem¬ 
ment, plus exactement trois heures après 
ceUe-ci, cette femme fut prise de tremble¬ 
ments violents, de frissons, avec malaise géné¬ 
ral, 38°,5 de température, et surtout une vive 
céphalée dans la région occipitale à l’endroit 
d’émergence des nerfs sous-occipitaux. Il 
existait également une vive douleur entre les 
deux épaules, véritable réveil des états anté- 
riemrs, réaction biotropique directe qui nous 
engagea à continuer la cure. Il faut dire que la 
température de cette femme dura ainsi trois 
jours à 380,5 le soir, 370,8 le matin. Da réac¬ 
tion fébrile aiguë dura quelques heures après 
l’injection. 

Il fut donc fait à cette femme, le 12 décembre 
1938, une nouvelle piqûre intramusculaire de 
Bivatol que la malade voulut bien accepter 
sur notre conseil pressant. Nous avons pris 
soin, au préalable, de faire prendre à cette 
malade 50 centigrammes d’aspirine, qu’elle 
renouvela le soir même à 10 heures, et les 
jours suivants matin et soir. 

Or cette injection se passa sans la moindre 
fièvre, sans la moindre réaction générale, avec 
370,5 au maximum de température, si bien 
qu’elle revint quelqnes jours après sans aucune 
appréhension, pour recevoir sa 12® injection. 
La cure fut poursuivie jusqu’à la 16® piqûre. 

Réflexions. — Voici donc un cas absolu¬ 
ment démonstratif de réaction biotrophique 
bismuthique à physionomie d’accès palustre 
avec phénomènes généraux assez importants 
pour obliger la malade à se mettre au lit pen¬ 
dant deux ou trois jours. Il faut dire que cette 
femme était atteinte d’une hépatite chronique 
du foie et que, d’autre part, elle était assez 
pusillanime et encline à accuser les médica¬ 
ments de toutes sortes de méfaits. 

On voit par là que le bismuth est, comme je 
l’ai déjà signalé bien des fois, capable de pro¬ 
duire des réactions, biotropiques itératives, 
comme l’arsénobenzol. C’est au début, vers 
la 2® ou 3® injection, que se déclenchent les 
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réactions biotropiques bismuthiques, mais il 
ne faut pas ignorer qu’elles se produisent peut- 
être avec la même fréquence entre la 6® et 
12® injection, parfois même plus tard. C’est 
même pour cette raison que, depuis longtemps, 
nous insistons sur la nécessité de faire, pour 
une cure bismuthique antisyphilitique, plus de ■ 
12 injections, chiffre auquel on peut être tenté 
de s’arrêter parce que les boîtes çonimerciales 
renferment en général I2 ampoules. Nous 
conseillons d’en faire i6 à 2o au minimum, 
de façon à annihiler les réactions biotropiques 
légères, inapparentes, qui peuvent se produire 
entre la 6® et lo® et qui, la cure de douze 
piqûres terminée, n’empêchent pas un nouvel' 
accident syphihtique d’apparaître, ou même 
'd’être provoqué, 

Cette réaction biotropique fébrile directe 
a sa signature dans les sytnptômes S5q)hili- 
tiques accompagnateurs de la fièvre. Chez 
notre malade, la céphalée existait très intense, 
à siège occipital, au point d’émergence des 
nerfs sous-occipitaux, radiculite révélatrice ; 
une douleur inter scapulaire avec sensibilité à la 
pression des points d’émergence des nerfs 
rachidiens, autre radiculite que seule la syphi¬ 
lis pouvait expliquer, 

La réaction biotropique fébrile se distingue 
de l’intoxication par.ce fait que la réaction 
fébrile est pure, analogue à un accès palustre 
(frissons, élévation thermique, stade de cha¬ 
leur et de sueurs), sans autre signe qui rappelle 
l’intoxication produite expérimentalement à 
dose très forte ou mortelle. 

Il importe de connaître ces phénomènes 
réactionnels et de les rapporter à leur véri¬ 
table cause, sous pgine d’interrompre une cure 
antis3q)hilitique (bismuthique ou autre) dont la 
continuation s’impose et dont l’explication 
doit être fournie au malade, faute de quoi le 
patient ne tardera pas à se considérer comme 
intolérant au bismuth et refusera de ce chef 
toute médication ultérieure avec ce produit. 
Cela lui sera préjudiciable, surtout s’ü vous 
quitte à cause de cette thérapeutique qu’il 
qualifie volontiers de dangereuse, et s’il va 
voir im autre médecin qui n’aura pas les 
éléments d’information nécessaires pour le 
renseigner. 


CRISES TRANSITOIRES 
DE RIGIDITÉ DÊCÊRÈBRÊE 
DANS 

L’IDIOTIE AMAUROTIQUE 
DUE A L’ENCÉPHALITE 
LÉTHARGIQUE 


le D' H. VASILESCO 

Médecin assistant de l’Ins'itut de maladies mentales, nerveuses 
et endocrinologiques (Bncarest). 

Le malade que nous étudions présente, en 
outre d’rm degré d’amatuose (idiotie amau¬ 
rotique), des symptômes de décérébration. 

Le père de l’enfant est originaire de la Pologne. 
On n’y connaît pas de troubles morbides similaires 
dans sa fantiUe. 

La famille de la mère est roumaine. Pas d'anté¬ 
cédents hérédo-collatéraux neuro-psychopatiques. 

C..., âgé de seize rnois, est né de parents bien por¬ 
tants. Le malade est le deuxième enfant né après 
trois ans de mariage. Le premier est mort à l’âge de 
deux mois. Les parents ne sont pas consanguins.. ' 
L’accouchement a été facile. A l’âge de trois semaines, 
il a souffert d’une maladie fébrile avec frissons, 
somnolence. Cet état dura pendant deux semaines. 
Après cela, on a remarqué l’absence de tout mou¬ 
vement volontaire ou initiatif. Il avait de l’hyper- 
tonie; il n’a pas essayé de jouer, de se relever, de saisir 
quelque objet. A l’âge de deux mois, ont apparu les 
crises convulsives. Les secousses s’accompagnaient 
d’hyperextension de la tête. Elles intéressaient les 
quatre membres, et aussi toujours la tête, Elles débu¬ 
taient par les muscles de la nuque ou de la face, par 
ceux du membre supérieur droit ou gauche, ou des 
deux membres simultanément, et s’accompagnaient 
de la déviation de la tête avec battements oculaires 
rapides, différentes du nystagmus amaurotique. 

Pendant la crise, l’enfant se présente dans un état 
tonique et d’attitude franchement décérébrée : hyper¬ 
extension de la tête et du corps, qui s’incurvent en 
arrière, les membres supérieurs se contracturent, les 
avant-bras en pronation et adduction, hyperflexion 
du poignet, flexion avec rapprochement des doigts ; 
hyperextension des membres inférieurs. Si on le 
soulève pendant l’accès, il est rigide et n’a aucun 
mouvement spontané. 

La passivité est frappante. Il répond assez difficüe- 
ment à n’importe quel excitant brusque, il conserve 
la position qui lui a été donnée. D’habitude, il couche 
sur le dos. les membres inférieurs en hyperextension, 
les pieds en varus équin, les faces plantaires en de¬ 
dans, les gros orteils en hyperflexion. Les bras sont 
étendus, l’avant-bras en hyperpronation, les pha¬ 
langes des doigts en flexion. 

L’enfant ne rit jamais spontanément. 11 pleure 
rarement. Si on le soulève ou le bouge un peu brutale- 
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ment, il donne un gémissement plaintif. Pas d’atten¬ 
tion auditive ou visuelle. Les bruits provoquent dif¬ 
ficilement la déviation de la tête, mais, s’ils sont vio¬ 
lents, ils déclenchent des réflexes myocloniques. ' 

Les yeux présentent des petits mouvements nystag- 
miques latéraux. L’enfant a des petits mouvements 
de succion ; le bâillement existe. 

Absence de mouvements volontaires ; hypertonie 
musculaire généralisée qui devient très accentuée 
pendant les crises. 

Réflexes tendineux nets. Réflexe cutané plantaire 
en extension. Babinski positif avec flexion de la jambe. 

L’attouchement de l’abdomen produit de l’hyper- 
extension et de l’adduction des jambes. . 

L’excitation de l’hypoténar provoque l’hyperflexion - 
des doigts (mouvement de préhension habituel). 

L’excitation de la peau de la paroi abdominale ■ 
entraîne l’adduction, extension de quatre membres 
avec rotation interne. 

Réflexes d’automatisme médullaire nets : le pince¬ 
ment de la face dorsale du pied provoque la triple 
flexion de la jambe (Babinski positif). 

L’abaissement des orteils (Pierre Marie-Foix) 
donne ime réaction positive, parfois accompagnée 
d’hyperextension de la jambe. 

Les réflexes toniques de posture ; l’allongement 
croisé (crossed-extension) et stepping réflexe, sont 
présents. 

Les réflexes acoustiques sont nets ; à une excitation 
légère, on voit l’hyperextension avec adduction des 
jamfles et parfois une élévation des deux bras, ou 
même, si le bruit est plus violent, une hyperextension 
des jambes, du tronc et de la tête avec clignements 
des yeux et ouverture de la bouche. 

Réflexes d’attitude. 1,’élévation probatrice des 
bras avec hyperextension des membres inférieurs se 
produit en tournant l’enfant, en le relevant, ou 
en l’abaissant, ou en le basculant. 

Les réflexes segmentaires (spinales), sagittaux 
(tbniques cerrdcalés), spatiales (labyrinthiques) cor¬ 
respondent aux réflexes d’automatisme médullaire, 
toniques profonds du cou, toniques vestibulaires 
(Magnus et Kleijn) présents. Les réflexes toniques du 
cou sont évidents. La rotation brusque de la tête 
à droite provoque une élévation et une extension des 
deux biras en pronation et une hyperextension des 
deux jambes. 

Réflexe de Moro-Freudenberg ; 1° la réaction de 
rofation : la rotation rapide ne déclenche pas chez l’en¬ 
fant l’extension avec abduction des quatre membres ; 

2“ si on laisse brusquement tomber de haut en bas, 
l’enfànt tenu horizontalement, les bras s’étendent, 
les doigts s’ouyrent ; si on le monte, les bras se re¬ 
plient, les membres inférieurs en hyperextension 
(réaction du Lift positive) ,; 3® la réaction de progres¬ 
sion ; le corps dans une attitude tonique d’apprêt au 
saut n’est pas réalisable. 

Réflexe de Brudzinski négatif : la flexion forcée 
de la tête sur la poitrine n’entraîne pas la flexion 
dès jambes, de même que l’extension de latêten'en- 
traîne pa.s celle des jambes. 


Si on retourne l’enfant du décubitus dorsal sur le 
ventre, les jambes présentent un mouvement tonique 
d’extension, les bras, une élévation avec pronation. 
En le mettant horizontalement dans la main en décu¬ 
bitus ventral, les membres sont en hyperextension 
(réflexe de Landau positif). 

Réflexe tonique optique de Peiper présent : l’éclai¬ 
rage brusque des yeux provoque le rejet brusque de la 
tête avec le corps eu opistothonos. 

Si on tourne l’enfant autour d’un axe passant par 
le diamètre bitrochantérien, les bras sont en adduc¬ 
tion, les avant-bras en pronation, les doigts, pouce et 
index, notamment en hyperextension. 

Si on abaisse la tête, les membres se contracturent 
dans ime vraie phase tonique qui cesse au moment 
où on lui imprime un mouvement inverse. 

Réflexes acoustiques nets : un bruit brusque 
produit hyperextension, abduction, puis adduction 
des jambes, élévation des membres supérieurs et exten¬ 
sion, hyperextension du tronc, delà tête, clignements 
des paupières, déviation de la tête et ouverture de la 
bouche. 

Ponction lombaire : liquide clair, 1-2 lymphocytes 
par miUimèire cube ; Bordet-Wassermânn, Pandy, 
Weichbrodt, Guillain, négatives. 

Signes ophtal m ologiques : dans le fond de l’œil, on 
observe une dépigmentation autour de la macula 
lutea. Il y a de la dégénérescence rétinienne et de 
l’atrophie optique. 

Les signes- neuro-psychiques adjoints aux 
signes ophtalmologiques peuvent nous auto¬ 
riser à admettre qu'il, s’agit d’une idiotie 
amaurotique, depuis qu’on admet des idioties 
amaurotiques vraies sans amaurose. 

Les troubles décrits indiquent une libération 
fonctionnelle intense du mésocéphale et une 
rupture des connexions cortico-mésencépha- 
liques. 

Les excitations cutanées, auditives, etc., 
déclenchent des mouvements automatiques 
qui font part d’rme attitude décérébrée ou 
d’tm accès tonique. 

Les mouvements réactionnels sont sem¬ 
blables à ceux de la crise d’épilepsie tonique. 

Les accès toniques sont de vraies tentatives 
de décérébration dues à un éréthisme passager 
de centres sous-mésocéphaliques ; si la désin¬ 
tégration du système nerveux était plus pro¬ 
fonde, cet éréthisme pourrait devenir perma¬ 
nent et réaliser l’état de rigidité décérébrée, 
comme dsins le cas de MM. les professeurs 
Marinescu et Radovici, où la phase de rigidité 
fut précédée d’une phase hypotonique. 
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Comment utiliser l’insuline-protamine- 
zinc ? 

I.-M. RabinoviTCIi (Canadian Med. Assoc. Journ., 
vol. XLI, n“ I, iuUlet 1939, p. 5) rappelle les dangers 
que peut faire courir riusuline-protanime-zmc (I. P. 
Z.), qui sont analogues à ceux de l'insuline ordinaire, 
mais peuvent survenir d'une manière plus imprévue, 
et exigent, dès lors, plus de précautions et de surveil¬ 
lance encore, pour les éviter. Les cas de mort sont 
rares, mais les symptômes alarmants ont été rela¬ 
tivement fréquents. 

Ces accidents surviennent principalement chez les 
diabétiques avec dénutrition et déshydratation, avec 
diarrhée, chez les diabétiques jeunes, chez les fem m es 
en lactation ; Us sont plus fréquents avec l'emploi de 
doses fortes et U faut tenir compte de la possibilité 
d'ime idiosyncrasie. Les régimes riches en hydrates 
de carbone augmentent cette sensibilité à rinsüline ; 
les régimes riches en graisse et surtout l'infection 
favorisent l'insulino-résistance : une. dose d'insuline 
à peine suflBsante pour maintenir la glycémie dans 
des limites normales peut suffire à déterminer des 
accidents hypoglycémiques très sérieux, en cas d'in¬ 
fection persistante. 

Avec l'ï. P. Z., le nombre des injections est réduit 
et les accidents d'hypoglycémie sont en général moins 
fréquents et moins graves qu'avec l'insuhne ordi¬ 
naire. On lui a reproché'de ne pas pouvoir réduire la 
glycosurie post-prandiale, mais il semble que le fait 
tienne à des particularités individueUes plutôt qu'à 
ri. P. Z. eUe-même. Par contre, avec ceUe-ci, les 
accidents surviennent à une heure plus tardive et 
la perte de connaissance peut survenir, sans être 
précédée de céphalée, nausées ou vomissements, 
asthénie, amnésie, somnolence, tous syndromes habi¬ 
tuels avec l'insuline ordinaire. Les crises d'hypogly¬ 
cémie, du fait de la lenteur de libération de l'insuhne, 
ont tendance à se répéter. Aussi est-h prudent d'inter¬ 
dire les exercices musculaires violents aux malades 
recevant de l'I. P. Z. et de leur recommander de tou¬ 
jours avoir sous la main un morceau de sucre qu'hs 
pourront absorber dès les premières manifestations 
hypoglycémiques qui pourraient survenir à la suite 
d'une fatigue physique. 

Les réactions d'ordre aUergique provoquées par 
ri. P. Z. ont tendance à disparaître spontanément, 
tout comme ceUes provoquées par l'insuhne ordi¬ 
naire. 

G.-G. LOPEZ [Vida Nueva, de La Havane, t. XLIV, 
n” I, 15. juihet 1939, p. 13) rappeUe les différents 
modes d’emploi de l'I. P. Z. en association avec l'insu¬ 
line ordinaire,- préconisés par différents auteurs 
{Kepler, Collens, Newcomb) en présence de formes 
sévères ou comphquées du diabète, surtout chez les 
enfants, précisément pour éviter les accidents signa¬ 
lés ci-dessus. Dans ces différents cas, h prescrit une 
injection d’insuline ordinaire avant le déjeuner et 
ime injection combinée d’I. P. Z. et d'insuhne ordi¬ 
naire avant le dîner. Cette méthode lui a permis, dans 


plusieurs cas, de contrebalancer utüement le carac¬ 
tère capricieux de l'action de l'I. P. Z. seule, consé¬ 
quence probable des différences de rapidité de son 
absorption. Il conseille d'y recourir quand les autres 
méthodes n'ont pas donné de résultats satisfaisants, 
en cas, en particuher, de fortes glycosuries s'accom¬ 
pagnant de réactions hypoglycémiques brutales. 
Elle permet de donner un régime plus large à des 
diabétiques graves avec mauvais état général, où 
d'augmenter le taux des hydrates de carbone chez des 
sujets présentant par aiheurs une insuffisance rénale, 
cardio-vasctdaire ou hépatique. EUe est également 
utüe comme étape intermédiaire, soit après un coma, 
soit après une intervention chirurgicale. 

M. POtTMAIEIiOXrX. 

Action des hormones féminines sur ies 
animaux mâles. 

Dans une série de travaux qu'h a entrepris depuis 
1935. JONGH a étabh que Vœstrone (synonyme 
international de la fohiculine) possède un effet 
« inhibiteur 1) vis-à-vis de la sécrétion de l'hormone 
mâle, en même temps qu'un effet « paradoxal » 
de développement sur le canal excréteur des vésicules 
séminales et le tissu conjonctif entourant le canal 
déférent. Ce double effet est supprimé par l'emploi 
de l'hormone mâle eüe-même, et ces deux actions 
différentes peuvent être mises à profit, l'rme pour le 
traitement de l'hypertrophie de la prostate chez 
l'homme, l'autre pour sa production expérimentale. 
Les différents dérivés synthétiques ne possèdent, 
d'aiheurs pas tous une action également intense : 
les esters de la testostérone sont tant expérimenta¬ 
lement que chez l'homme plus actifs que la testosté¬ 
rone pure, et cehe-ci l'est davantage que l'androsté- 
rone. S.-E. de Jongh, A. Querido et L.-M. Stoetë 
.[Arch. inlern. de Pharmacodynamie, t. LXII, fasc. 4, 
31 août 1939, p. 390) étudient maintenant le mode 
d'action sur les organes mâles de la progestérone 
(synonyme international du corps jaune). 

Dans une première série d'expériences, hs ont 
constaté que la progestérone contre-balançait une 
partie des effets de l'œstrone sur les organes génitaux 
mâles, mais non tous : ehe supprime la plupart des 
effets « paradoxaux » de l'œstrone, mais non son 
action « antimasculine i> proprement dite (arrêt de 
développement des testicules et des vésicules sémi¬ 
nales). Comme la testostérone contre-balance, au con¬ 
traire, cette dernière, mais n'enipêche pas le dévelop¬ 
pement anormal du tissu conjonctif autour de l'am¬ 
poule du déférent, on ne peut pas considérer que 
progestérone et testostérone aient une action ana¬ 
logue, mais plutôt une action complémentaire. L'action 
combinée de la progestérone associée à la testosté¬ 
rone réaliserait donc, d'après les résultats expéri¬ 
mentaux obtenus, le traitement théorique idéal de 
l'hsqiertrophie de la prostate, où l'on trouve un déve¬ 
loppement anormal à la fois des tissus épithéhaux et 
fibro-musculaires. Toutefois, les doses de progesté¬ 
rone à uthiser dépassent largement nos possibhités 
actuehes. 


M. POUMAIEIiOUX. 
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Suture circulaire de la veine porte. 

H. Steindi,' (Wien. Klin. Wochens., 26 mai 1939, 
n» 21, p. 511) a réussi, pendant une intervention^ à 
rétablir la continuité de la veine porte (lésée au cours 
d'un essai de libération d’adhérences sous-hépatiques) 
par une série de points de suture faits à même le 
parenchyme hépatique, ^'intérêt dè cette interven¬ 
tion ne réside pas tant dans sa rareté que dans 
l'enseignement qu'elle nous apporte sur la circula¬ 
tion portale. Il est possible que le rétablissement 
du courant circulatoire dans la veine porte n’ait pas 
été absolument complet ; il a été en tout cas suffisant 
pour permettre la survie de la malade. Celle-ci a 
d'ailleurs été facüitée par l'administration prolongée 
d'im goutte-à-goutte de sérum sucré, dont le but avait 
été double,ou même triple; d'unè part, de compenser 
dans une certaine mesure la perte sanguine, de l'autre, 
de prévenir la formation de thromboses ainsi qu'une 
insuffisance de nutrition des cellules hépatiques. 

■ M. POUMAmOUX. . 


Ptosë gastrique et ceinture abdominale. 


J. -A. Mousseatj {L'Union médicale du Canada, 
t. LXVIII, n» g, septembre 1939, p. 940) s'élève avec 
raison contre le diagnostic de « dilatation d'estomac » 
porté trop facilement, sans aucim examen médical, 
ou après im examen médical insuffisant. En premier 
lieu, il n'existe pas un seul type d'estomac normal, 
mais une multitude d'aspects selon l'âge et le sexe, 
la conformation physique du thorax et selon les 
diverses incidences qu'exige rme inspection radiolo¬ 
gique complète. Vatonie gastrique sera le premier 
stade de la défaillance de la musculature gastrique, 
mais, poift en arriver là, l'estomac aura déjà subi 
l'influence de diverses causes, d’ordre inflammatoire, 
toxique, nerveuse, ou mécanique, voire endocri¬ 
nienne. E'atonie est dès lors un S3'mptôme associé 
à d'autres S3Tnptômes, mais non une maladie. Ees 
difîérentes causes qui ont provoqué l'atonie con¬ 
duisent graduellement au second stade de la défail¬ 
lance gastrique, la ptose, qui, du reste, distincte de 
l'atonie, va souvent de pair avec elle. La dilatation, 
troisième et dernier stade, résulterait de ces deux 


tm certain temps. 

Au point de vue thérapeutique, la cure de repos 
complet, quelque difficile quelle soit à obtenir, est 
souvent l'indication la plus urgente et la plus impor¬ 
tante. Cette cure facilite l'évacuation pylorique, 
lutte contre la dépression nerveuse et permet ainsi 
la réalimentation. L'hypersthénie du plexus solaire 
est calmée par des sédatifs,, généserine, bromure, 
sous-nitrate de bismuth ; toniques géné¬ 

raux ont une répercussionlp^rjuse stssfl'estomac, de 
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même que la prostigmine, la physostigmine sur la 
contractilité musculaire gastrique et intestinale. 

Au point de vue alimentaire, peu ou pas de hquides 
au cours des repas, des viandes grülées, plus tard des 
biscottes ou du pain séché au four. 

Quant aux ceintures orthopédiques, elles com¬ 
portent autant de contre-indications que d'indica¬ 
tions. Pour qu’une ceinture soit utüe, U faut que 
l'organe à refouler soit demeuré mobile et que les 
plexus nerveux abdominaux ne soient pas hj^per- 
sensibles. Enfin, il est des cas où la configuration 
extérieure de l'abdomen, encadré de deux crêtes 
iliaques proéminentes, s’oppose à l'application utile 
du moindre appareil. Un examen clinique et radiolo¬ 
gique complet est indispensable pour fixer ces diffé¬ 
rents points. 

La suspension chirurgicale du bas-fond gastrique 
(méthode de Lambret), en utilisant une bandelette 
aponévrotique du grand droit gauche, aurait donné des 
résultats satisfaisants, mais elle ne paraît être jusqu'à 
nouvel ordre qu'ime méthode d'exception. 

M. POUMAIPPOUX. 


Hémoptysies cataméniales. 

Les hémoptysies cataméniales sont depuis long¬ 
temps connues. Classiquement, c’est au cours de la 
tuberculose fibreuse qu’elles sont le plus fréquentes. 
MM. H. Durand et H. Mamou {Le Monde médical, 
i®r juin 1939) soulignent toutefois la possibilité 
d’hémoptysies supplémentaires des règles absolu¬ 
ment indépendantes de toute lésion de l’appareil 
respiratoire. Dans l’un et l’autre cas, l’hémoptysie 
représente une manifestation hémorragique liée, 
selon les auteurs, à deux ordres de perturbation : 
d’une part, un état hémogénique passager, prémens¬ 
truel ou menstruel, attesté par un allongement du 
temps de saignement, quelquefois aussi par du purpura 
et une épreuve du lacet positive; d’autre part, des 
troubles endocriniens consistant en une hyperfolli¬ 
culinie manifeste. Les tentatives thérapeutiques 
montrent le bien-fondé de cette conception. Alors que 
le traitement folliculaire exagère à la fois la tendance 
hémoptoïque et les manifestations cliniques associées, 
le traitement frénateur de la folliculine les atténue et 
même les fait disparaître. C’est ainsi que, dans la pre¬ 
mière observation rapportée, celle d’rme femme 
atteinte de tuberculose fibreuse ancienne, des injec¬ 
tions de lutéine, puis d’acétate de testostérone, ont sup¬ 
primé définitivement les hémoptysies en même temps 
que les autres symptômes congestifs prémenstruels. Des 
résultats identiques ont été signalés tout récemment 
par le professem: Chiray et H. Moddard {Presse médi¬ 
cale, 6 mai 1939) et par Chouinard dans sa thèse 
(Paris, 1939). - -r. 

M. DURET, 
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